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1. GİRİŞ 

Membran, ayırma, deriştirme ve saflaştırma ile ilgili süreçlerde, iki fazı ayıran ve seçici bir 
tabaka sayesinde çeşitli bileşenlerin karşı faza geçişini sınırlayan bir yapı olarak tanımlanır. Membran 
ayırma teknolojisi, geleneksel ayırma ve arıtma tekniklerine göre, kimyasal katkı ve sıcaklık desteği 
gerektirmeme (Goosen vd., 2005), düşük uygulama maliyeti ve enerji sarfiyatı (Pendergast & Hoek, 
2011), uygulama kolaylığı gibi birçok avantaja sahip olması sebebiyle gerek su arıtma, gerekse 
organik çözücü ayırma işlemleri için en kullanışlı ve ilgi çekici teknolojidir. Basınç farkına dayalı 
membran filtrasyon süreçleri, kullanılan membranlarm gözenek boyutlarına ve amaçlanan uygulama 
tiplerine göre sınıflandırılır (Pendergast & Hoek, 2011). En temel basınç farkına dayalı membran 
filtrasyon süreçleri, mikro filtrasyon, ultrafiltrasyon, nanofıltrasyon ve ters osmoz’ dur. Nanofıltrasyon 
(NF) bu süreçler içerisinde, nispeten daha düşük basınç gereksinimi (Diawara, 2008), yüksek 
geçirgenlik ve hem organik hem de iyonik kirliliklere karşı yüksek dışlama kabiliyeti (Izadpanah & 
Javidnia, 2012; Mansourpanah & Momeni Habili, 2013) gibi avantajları ile sayesinde gerek su arıtımı 
gerekse organik çözücü (solvent) ayırımı süreçlerinde büyük ilgi görmektedir. Nanofıltrasyon 
tekniğini bu denli önemli ve işlevsel kılan bir diğer sebep ise diğer birçok membran tekniğinin aksine, 
seçici ayırma süreci yalnızca boyut dışlamasına göre değil, aynı zamanda elektrostatik itme-çekme 
kuvvetlerine de bağlıdır. Bu sayede yüklü organik veya inorganik kirliliklerin dışlama ve ayrılması 
için yüklü yapıya sahip membranlarm hazırlanması ile daha yüksek akış ve dışlama performansına 
sahip düşük maliyetli ayırma sistemleri elde edilebilmektedir. Ayrıca yüklü membranm, yüzeyi ile 
aynı yüke sahip kirliliklerin membran yüzeyine yaklaşmasını engellemesi sayesinde, membranm 
kirlenme eğilimi kısmen azalır, kullanım ömrü ise artar. Membran kullanım ömründeki artış da arıtım 
maliyetlerinde azaltıcı bir faktördür. En genel itibariyle NF membranlarmm gözenek boyutları 0,5-2 
nm arasındadır ve bu membranlar 1 nm’ den daha büyük molekül ya da iyonların geçişinin 
engellenmesinin amaçlandığı süreçlerde kullanılır. 

Organik solvent nanofıltrasyon (OSN) membranlan, organik çözücü ortamlarındaki 
nanofıltrasyon süreçlerinde kullanılabilen özel NF membranlarıdır. OSN süreçlerinde kullanılabilen 
membranlar organik çözücülere karşı yüksek direçli yapılara sahiptirler. OSN tekniği diğer membran 
filtrasyon teknikleri ile karşılaştırıldığında nispeten yenidir, bu yüzyılın başlarında ortaya çıkmış ve 
dünya genelinde çok fazla ilgi çekmiştir. En son kapsamlı sürdürülebilirlik değerlendirmesine göre, 
organik çözücü nanofıltrasyon tekniği, organik ortamlardaki ayırma teknikleri arasında, mevcut en iyi 
teknoloji olma yolunda çok büyük bir potansiyele sahiptir (Hermans, Marien, Van Goethem, & 
Vankelecom, 2015). Bu teknoloji, organik çözelti ortamlarındaki ayırma süreçlerinde kullanılabilen, 
kromatografi, destilasyon, ekstraksiyon ve kristallendirme gibi yöntemlere göre, çok daha düşük enerji 
sarfiyatı ve normal sıcaklık koşullarında uygulama elverişli olması gibi üstünlüklere sahiptir (Szekely, 
Jimenez-Solomon, Marchetti, Kim, & Eivingston, 2014). Organik çözücü nanofıltrasyon teknolojisi, 
petrol ve yağ rafinerisi, katalizör geri kazanımı, çözücü geri kazanımı, polimer ffaksiyonlama ve ilaç 
endüstrisi gibi ekonomik öneme sahip birçok endüstriyel süreçte uygulanabilme potansiyeline sahip ve 
umut verici bir teknolojidir (Blumenschein, Böcking, Kâtzel, Postel, & Wessling, 2016). 

Eiteratürde oldukça ilgi çekici bir yere sahip olan ve dünyada son yıllarda birçok çalışmanın 
yapıldığı membran filtrasyon süreçleri ve özellikle OSN teknolojisi, ülkemiz için oldukça yeni, 
gelişmeye açık ve üzerinde çalışılması gereken bir konudur. Membran filtrasyon süreçleri ve OSN 
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teknolojisi ile ilgili ülkemizde yapılan çok çalışmanın bulunmaması ve özellikle OSN’ nin ülkemiz 
için oldukça yeni bir teknoloji olması sebebiyle bu konularda Türkçe kaynaklar son derece kısıtlıdır. 
Dolayısıyla, ulusal literatüre membran filtrasyon ve OSN teknolojisi hakkında kaynak kazandırmak 
amacıyla bu kitap bölümü çalışması gerçekleştirilmiştir. 

2. KLASİK MEMBRAN FİLTRASYON SÜREÇLERİ 


Basınç farkına dayalı klasik membran filtrasyon süreçleri mikrofıltrasyon (MF), 
nanofıltrasyon (NF) ve ters osmoz (TO) şeklindedir. Bu süreçlerde membran moleküler elek görevi 
görür ve gözenek boyutundan büyük çözünmüş yapıların geçişini kısıtlayarak ayırma ve saflaştırma 
sağlar. Ticari olarak TO membranlari deniz suyundan tuz gideriminde, NF membranlari içme 
sularının yumuşatılmasında ve organik moleküllerin aynştırılmasmda, UF molekülleri protein 
saflaştırılmasında ve MF bakteri ve partiküllerin aynştırılmasmda yaygın bir şekilde kullanılmaktadır. 
Membran filtrasyon süreçlerinin, membran gözenek boyutu, uygulama basıncı ve dışlanabilen yapı 
farklıl ık ları bakımından karşılaştmlmalan Şekil 1 ’ de verilmiştir. 
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Şekil 1: Membran filtrasyon süreçlerinin karşılaştırılması 

Membranlar, belli boyuttaki yapıları geçmesine izin verirken daha büyük yapılann geçişini 
engellemesi (dışlanması) prensibine göre çalışmaktadırlar. Membranlann ayırma ve dışlama sürecinde 
en önemli performans ölçütlerin birisi “Molekül Ağırlığı Dışlama Sınırı” dır (Fiteratürde “Molecular 
Weight Cut-Off (MWCO)” olarak bilinmektedir). MWCO, membran tarafından %90 veya daha 
yüksek oranında dışlanabilen en düşük molekül ağırlığındaki çözünmüş maddeye ait molekül 
ağırlığıdır (Da) REF. 

2.1. Mikrofiltrasyon 

Mikrofıltrasyon süreçlerinde kullanılan membranlar nispeten en daha büyük gözenek 
büyüklüğüne sahiptirler. Bu membranlann gözenek boyutları 0,1 pm ile 10 pm arasındadır ve büyük 
gözenek boyutlan sayesine klasik filtrasyon membranlari arasında en yüksek geçirgenlik 
performansına sahip olan membranlardır. MF membranlarmm MWCO değerleri 100000 Da’ un 
üzerindedir. Bu membranlar genellikle bakterilerin aynlmasmda ve dezenfeksiyon işlemlerinde 
kullanılır. Aynca askıda katı maddelerin aynlmalarmda da bu membranlar kullanılarak 
gerçekleştirilebilmektedir. MF membranlarmm kullanıldığı ayırma süreçlerinin basınç gereksinimleri 
genellikle 2 bar’ m altındadır. 
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2.2. Ultrafiltrasyon 

Ultrafiltrasyon membranlannm gözenek boyutları 0,1-0,01 pm arasındadır. Daha küçük 
gözenek boyutları sayesinde daha yüksek dışlama performansına sahiptirler ve MWCO değerleri 
yaklaşık 2000-100000 Da aralığındadır. Ultrafiltrasyon membranlannm genel kullanım amacı 
virüslerin dışlanması ve proteinlerin saflaştmlmasıdır (Khanzada vd., 2019). Ayrıca ultrafiltrasyon 
membranlannm bir diğer önemli kullanım alanı NF ve TO membranları için destek membranı olarak 
kullanılmasıdır. 

2.3. Nanofiltrasyon 

Nanofıltrasyon, UF ve TO süreçlerinin arasında spesifik bir ayırma performansına eşsiz bir 
membran fıltrasyon sürecidir. 200 ile 1000 Da arasındaki boyutlara sahip organik veya inorganik 
birçok çözünmüş yapının etkili bir şekilde ayrılması amacıyla kullanılabilmektedir. Nanofiltrasyon 
membranlannm basınç gereksinimi 5-30 bar arasında değerlerde olabilmektedir. Ters osmoz ile 
karşılaştırıldığında daha düşük basınç gereksinimi, çok daha yüksek geçirgenlik özellikleri ve 
dolayısıyla daha az enerji sarfiyatıyla, tek değerlikli iyonlar haricinde çözünmüş yapılar için etkili bir 
ayrım yapabilme kapasitesi sayesinde daha avantajlıdır (Nath, Dave, & Patel, 2018). 

2.4. Ters Osmoz 

Ters osmoz membranları nispeten yüksek basınç gereksinimine sahip (60 sevilerine kadar 
çıkabilmekte), tüm membran fıltrasyon süreçleri içinde en küçük gözenek boyutlu (yaklaşık 0,1 nm 
seviyelerine kadar düşebilen) ve en yüksek dışlama potansiyeline sahip membranlardır. Bu 
membranlar tek değerlikli iyonlar için bile (Na + , K + , Cf, vb.) % 100 yakın seviyelerde ayırma 
sağlayabilmektedirler. En önemli kullanım alanları, tuzlu sulardan ve deniz suyundan tatlı su (tuzdan 
arınmış su) eldesidir (Goosen vd., 2005). 

3. ORGANİK SOLVENT NANOFİLTRASYON SÜREÇLERİ 

Organik solvent nanofiltrasyon (OSN) süreçleri organik çözücü ortamlarında gerçekleştirilen 
nanofiltrasyon mertebesinde performans özelliklerine sahip membranlarm kullanıldığı özel fıltrasyon 
süreçleridir. Bu membranlarm kullanıldığı süreçler OSN’ nin yanı sıra literatürde “solvent dirençli 
nanofiltrasyon” ya da “organofılik nanofiltrasyon” olarak da adlandırılabilmektedir (Marchetti, 
Jimenez Solomon, Szekely, & Fivingston, 2014). Diğer fıltrasyon süreçlerinde kullanılan 
membranlardan farklı olarak OSN’ de kullanılacak olan membralann çok geniş bir aralıkta çeşitli 
özelliklerdeki organik çözeltilere karşı kimyasal dirençlerinin yüksek olmaları gereklidir. Aynı 
zamanda OSN süreçleri diğer klasik fıltrasyon süreçlerin aksine su ve/veya atık su arıtım endüstrisinde 
değil birçok farklı endüstride kullanılabilmektedir (Szekely vd., 2014). OSN membranları, bu 
endüstriyel süreçlerde yüksek sıcaklık, yüksek veya düşük pH vb. ortamlara maruz kalabilmektedir. 
Bu nedenle OSN süreçlerinde kullanılacak membranlarm yüksek kimyasal direçli olmalarının yanı 
sıra, geniş bir pFl ve sıcaklık aralığında yapı ve morfolojik özelliklerini koruyabilmeleri ve fiziksel 
açıdan da yüksek dirence sahip olmaları gerekmektedir. OSN membranlannm kullanıldığı, ilaç, gıda, 
yağ ve saf kimyasal endüstriyel süreçlerindeki en temel kullanım amaçları; sentezlenmiş veya çözelti 
halindeki ürünlerin saflaştırılması ve deriştirilmesi, çözücü değişimi, çözücü geri kazanımı ve katalizör 
geri kazanımıdır (Mautner vd., 2014). Bu amaçlar için kullanılan destilasyon, kromatografı vb. 
geleneksel yöntemlerle karşılaştırıldığında OSN, enerji tasarruflu, ekonomik, çevreci ve güvenli 
olması bakımından oldukça ilgi çekicidir (Vandezande, Gevers, & Vankelecom, 2008). Her ne kadar 
OSN membranları organik çözücülere karşı dirençli olsalar da, her membran her çözücüye karşı 
yüksek direnç gösterememekte ve çözücü ve membranın polimerik yapısı arasındaki afmiteye bağlı 
olarak membranlar çözücü içerisinde belli seviyelerde şişebilmektedirler. Membran yüksek afmiteye 
sahip olduğu bir çözücü ile karşılaştığında şişme özelliği gösterirken, nispeten daha düşük afmiteye 
sahip çözücülerle etkileştiğinde daha kararlı davranış sergileyebilmektedir. Bu nedenle, OSN 
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süreçlerinde aynı membran farklı çözücü ortamlarında kullanıldığında geçirgenlik, dışlama 
performansları ve MWCO değerleri farklılık gösterebilmektedir (Hermans vd., 2015). 

3.1. OSN Membranlarının Sınıflandırılması, Genel Yapıları ve Özellikleri 

Bu süreçlerde kullanılan membranlar, membran ana malzemesine göre genel olarak 3’e ayrılır; 
seramik (inorganik) membranlar ve polimerik (organik) membranlar ve hem polimerik hem de 
inorganik yapıların bir arada kullanıldığı hibrit kompozit yapılı membranlar. Ancak hibrit kompozit 
membranlar çoğunlukla polimerik yapı membranm genelini oluştururken (matriks), inorganik kısım 
katkı maddesi olarak kullanılmaktadır. Dolayısıyla bu tür kompozit membranlar da genel olarak 
polimerik membranlar sınıfında incelenebilir. 

Hem seramik hem de polimerik membranlarm kendi içerisinde avantajlı ve dezavantajlı 
oldukları durumlar vardır. Seramik membranlar ileri seviyede kimyasal ve termal dirençleri sayesinde 
polimerik OSN membranlarma karşı üstündürler. Ayrıca polimerik membranlarm aksine saklanma 
koşullarında çözelti ortamına ihtiyaç duymaz, kuru olarak saklanabilirler. Bir diğer önemli 
üstünlükleri ise şişme davranışı göstermezler ve bu sayede farklı çözücü ortamlarında şişmeden 
kaynaklı performans değişiklikleri gözlenmez (Blumenschein vd., 2016). Öte yandan basınç altında 
sıkışmaması ve fiziksel özelliklerini koruyabilmesi de avantaj olarak değerlendirilebilir. Bu 
avantajlarının yanı sıra birçok olumsuz yönleri de vardır. Bunlardan en belirgin olanları; su sever 
yapıları sebebiyle apolar çözücüler için düşük geçirgenlik performansı sergilemeleri, büyük ölçekli 
membran hazırlamaya elverişli olmamaları, polimerik membranlara göre daha kırılgan olmaları, düşük 
seçicilik ve seramik membran hazırlamada kullanılan materyallerin (SİO 2 , TİO2, AI2O3 ve Zr02 vb.), 
polimerlere göre daha yüksek maliyetli olmalarıdır (Hermans vd., 2015). Polimerik OSN membranlar 
ise; nispeten düşük materyal maliyetleri, kolay üretim ve büyük ölçeklendirilebilmeleri, esnek yapıları, 
çeşitli yöntemlerle modifikasyona elverişli olmaları ve fonksiyonelleştirilebilmeleri bakımından 
seramik membranlara göre üstündürler. Öte yandan, zamanla kirlenme ve basınç altında sıkışmaları 
sebebiyle geçirgenliklerinde meydana gelen azalma, yüksek kimyasal ve termal dirence sahip olmaları 
için çapraz bağlanma süreçlerine ihtiyaç duymaları ve dalayışıyla maliyet artışı ise polimerik OSN 
membranlarm en önemli dezavantajlarıdır. Kompozit organik-inorganik membranlar ise polimerik ve 
seramik membranlarm özelliklerinin birleştirilmesi ile hazırlanan ve her iki yapının avantajlı 
özelliklerinin bir araya getirildiği membranlardır. Bu membranları seramik membranlara göre daha az 
kırılgan, polimerik membranlara göre çözücülerde daha az şişen ve basınçla sıkışmadan kaynaklı 
geçirgenlik düşüşü daha az olan yapılardır. Ayı zamanda, üstün çözücü direnci, yüksek dışlama, 
geçirgenlik performansları ve kirlenmeye karşı direnleri ile de dikkat çekmektedirler (Marchetti vd., 
2014). Ancak bu membranlarm da hazırlanma aşamalarının karmaşık olması ve nispeten daha fazla 
işlem gerektirmesi, hem organik hem de inorganik malzemelerin kullanımını gerektirmesi sebebiyle 
yüksek maliyetli olmaları gibi dezavantajları bulunmaktadır. 

Membranlarm sınıflandırılmasında bir diğer parametre ise gözenek yapılarıdır. Bu 
sınıflandırmada bahsi geçen gözenek yapısı membranm enine kesiti ile ilgilidir. Gözenek yapılarına 
göre membranlar iki başlık altında incelenir bunlar; izotropik ve anizotropik membranlardır. İzotropik 
ve anizotropik membranlar da kendi içerisinde genel olarak 2’ye ayrılırlar, bu sınıflandırma basitçe 
Şekil 2’ de verilmiştir. 
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İnce film kompozit membranlar 



Şekil 2: Gözenek yapısına göre membranların sınıflandırılması 

İzotropik membranların gözenek boyutları ve kimyasal bileşimi membran kesitinin bütününde 
homojen bir dağılım göstermektedir. Mi kr o gözenekli membranlar yapı itibariyle geleneksel filtrelerle 
benzerlik gösterirler. Gözenek boyutları geleneksel filtrelere göre daha küçüktür ve genelde 0,1 -5 pm 
arasındadır. Yoğun membranlar ise aşırı derecede küçük boyutlarda gözeneklere sahip membranlardır 
(1 nm den daha düşük boyutlu gözenekler) (Sharma, Thampi, Suggala. & Bhattacharya, 2004). Düşük 
gözenek boyutları sayesinde oldukça yüksek dışlama kabiliyetine sahip olmalarının yanı sıra çok 
düşük sıvı geçirgenlikleri ve yüksek basınç gereksinimleri sebebiyle klasik fıltrasyon süreçlerinde çok 
tercih edilmezler. 

Anizotropik membranların ise gözenek boyutları ve/veya kimyasal bileşimi kesit boyunca 
değişkenlik göstermektedir. Asimetrik membranlar veya literatürdeki yaygın ismiyle “Loeb-Sourirajan 
membranların (ilk olarak 1960’lı yıllarda Loeb ve Sourirajan tarafından keşfedildiği için bu isim 
verilmiştir)”, kimyasal bileşimi kesin boyunca aynı kalırken gözenek boyutları değişmektedir. Loeb- 
Sourirajan membranlari tipik olarak, alttan üste doğru azalan gözenek boyutlarına sahiptir. Gözenek 
boyutları en üst kısımda oldukça yoğun bir yapı elde edilir. Yoğun üst tabaka seçici geçirgen özellikte 
ve dışlamadan sorumlu iken gözenekli ve kaim alt tabaka ise mekanik direnç kazandıran destek 
tabakası rolünü üstlenir (Etxeberria-Benavides, Karvan, Kapteijn, Gascon, & David, 2019). İnce film 
kompozit membranların ise hem gözenek boyutları hem de kimyasal bileşimleri membran kesiti 
heterojen yapıdadır. Bu membran türünde oldukça ince üst tabaka ve kaim alt destek tabaka farklı 
polimerik malzemelerden oluşmaktadır (Lee, Elam, & Darling, 2016). Gerek klasik filtrasyon 
süreçleri gerekse OSN süreçleri dikkate alındığında en çok tercih edilen membran türleri asimetrik ve 
ince film kompozit membranlardır. 

3.2. OSN Membranlarının Hazırlanmasında Kullanılan Teknikler 

Seramik yapılı OSN membranlarının hazırlanmasında kullanılan en yaygın teknik sol-jel, 
polimerik OSN membranlarının hazırlanmasında kullanılan en yaygın faz dönüşümü ve ara yüzey 
polimerizasyonu teknikleridir. 

Sol-gel tekniğinde, kolloidal veya polimerik bir çözelti jel yapıya dönüştürülür, jel kurur ve 
kontrollü bir kalsinasyon ve/veya sinterleme işlemi sonrasında seramik membran elde edilir. (Sol-gel 
tekniği ile ilgili ayrıntıya girilmemiş, ağırlık polimerik OSN membranlarının hazırlanması ile ilgili 
tekniklere verilmiştir). 

3.2.1. Faz Dönüşümü Tekniği 

Faz dönüşümü tekniği, membran döküm çözeltisinin, çözünmüş halden katı (çökmüş) hale 
geçmesi işlemidir. Faz dönüşüm süreci içerisindeki katı hale geçme süreci, çözücü buharlaştırma, ısıl 
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j elleşme ve daldırma ile çöktürme gibi çeşitli metotlarla gerçekleşebilmektedir. Bu metotlar arasında 
daldırma ile çöktürme (literatürde “Loeb-Sourirajan” tekniği olarak da bilinmektedir), diğerlerine 
kıyasla çok daha önemli ve yaygındır. Bu metotta, önceden hazırlanmış membran döküm çözeltisi 
(çözücü ve polimerik yapısını içerir), bu amaç için hazırlanmış cam tabaka yüzeyine aktarılır ve film 
kesme bıçağı yardımıyla, cam yüzeyinde uygun kalınlıkta film haline getirilir. Ardından cam tabaka, 
içerisinde çözücü-olamayan madde (polimerik madde için) bulunan koagülasyon banyosuna 
(genellikle saf su içerir) daldırılır. Bu süreçte, membran döküm çökeltisinin çözücüsü çözünerek 
koagülasyon banyosuna geçerken, döküm çözeltisi içerisinde çözünmüş halde olan polimerik yapı 
koagülasyon ortamında çökerek katı halde cam tabaka yüzeyden ayrılır ve membran elde edilmiş olur. 
(Her polimer için gerekli olmamakla birlikte, kullanılan polimerik materyalin film oluşturduğunda 
yetersiz esneklikte olma riski bulunuyorsa ve/veya özellikle büyük ölçekli hazırlama süreçlerinde, film 
cam yüzeyi yerine poliester veya polietilen/polipropilen karışımı gibi, membran hazırlama için özel 
olarak üretilmiş olan gözenekli destek tabakalar üzerine dökülür ve film bu destek tabakalar üzerin 
oluşturulur. Sonrasında destek tabaka koagülasyon ortamına gönderilerek faz dönüşümün 
gerçekleşmesi ve destek tabaka üzerinde ayırma tabakasının oluşturulması sağlanır). Daldırma ile 
çöktürme şeklinde gerçekleştirilen faz dönüşümü sürecinin basamakları Şekil 3’ te gösterilmiştir. 



Membran döküm Membran döküm çözeltisinin 

çözeltisi cam tabaka yüzeyine aktarılması 



Döküm çözeltisinin cam tabaka yüzeyinde 
uygun kalınlıkta film haline getirilmesi 



Faz dönüşümünün tamamlanması ve 
membranın cam yüzeyinden ayrılması 


♦ 


'-Koagülasyon banyosu 

Cam tabakanın koagülasyon banyosuna 
daldırılması ve faz dönüşümünün başlaması 


Şekil 3: Daldırma ile çöktürme metodu faz dönüşümü basamakları (Jamalludin vd., 2016) 

Daldırma ile çöktürme şeklinde gerçekleşen faz dönüşümü sürecinde, cam yüzeyin 
oluşturulmuş film koagülasyon banyosuna daldırıldığı anda koagülasyon banyosundaki su ilk temasını 
film yüzeyinden yaparak film yapısı içerisine girerken çözücü film yapısında uzaklaşarak koagülasyon 
ortamına geçer. Suyun ilk önce film üst yüzeyi ile temas etmesi sebebiyle üst yüzey hızlı bir şekilde 
çöker. Hızlı faz dönüşümünün ise daha yoğun yapı oluşumunu destekler. Yüzeyde oluşan bu tabaka 
suyun film yapısına girişini yavaşlatır ve dolayısıyla faz dönüşüm hızı da azalır. Faz dönüşümü hızının 
azalması gözenekli yapı oluşumu sağlar. Sonuç olarak, yoğun, ince üst tabaka ve daha kaim, 
gözenekli alt tabakadan oluşan asimetrik yapıda membran elde edilir. Üst tabaka ayrıma ve 
dışlamadan sorumlu iken alt tabaka membrana mekanik direnç sağlar. 

3.2.2. Ara-Yüzey Polimerizasyonu Tekniği 

Bu teknikte asimetrik, gözenekli bir destek tabaka üzerinde (destek tabaka olarak genellikle 
UF membranlar kullanılmaktadır), reaktif monomerler içeren iki karışmayan faz arasındaki ara- 
yüzeyde gerçekleşen in-situ polimerizasyonu sonucu ince bir film oluşur. İnce filmin oluşum 
sürecinde öncelikle destek tabakaya sulu çözelti ortamındaki diamin çözeltisinin emdirilir (emdirilme 
işlemi, diamin çözeltisinin destek tabaka ile belli bir temas ettirilmesi şeklindedir). Sonra, yüzeyde 
kalan fazlalık sulu çözeltinin uzaklaştırılır ve ardından diamin ile doyurulmuş yüzey organik fazdaki 
açil halojenür (hegzan vb. çözelti ortamında çözünmüş) ile temas ettirilir. İki monomer arasında 
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gerçekleşen hızlı polimerzasyon reaksiyonu sonucunda seçici poliamid (PA) tabaka oluşmuş olur. Son 
olarak membrana fırın içerisinde belli bir süre ısıl işlem uygulanarak destek tabaka üzerinde oluşan PA 
tabakanın mekanik direnci artırılır. Ara-yüzey polimerizasyonu tekniği ile PA oluşumunda kullanılan 
en yaygın diamin ve açil klorür sırasıyla, meta fenilendiamin (MPD) ve trimesoil klorür (TMC) dür. 
MPD ve TMC reaksiyonu sonucu PA oluşum reaksiyonu Şekil 4’ te gösterilmiştir. 


cocı 



MPD TMC PA 


Şekil 4: MPD ve TMC’nin polimerizasyonu sonun PA oluşum reaksiyonu 
3.3. OSN Membranlarının Modifikasyonları 

Modifikasyon, OSN Membranlarının en temel özellikleri olan mekanik, kimyasal, termal 
kararlılıklarının taviz verilmeden ayırma ve dışlama performanslarının artırılması amacıyla 
gerçekleştirilmektedir (Szekely vd., 2014). Membran modifikasyonu, yüzey ve bulk modifikasyonu 
şeklinde temel olarak iki kategoriye ayrılabilir. Son yıllarda OSN Membranlarının performanslarını 
artırmak amacıyla kullanılan başlıca teknikler; plazma-indükleme, polielektrolit çoklu tabaka 
oluşturma, ince film oluşturma, nano kompozit yapı oluşturma, aşılama, çapraz bağlama (UV, termal 
ve kimyasal olarak) şeklindedir. 

Plazma indükleme tekniği ile membran yüzey aktif plazmaya maruz bırakılır ve böylece 
membran bulk yapısında değişikliğe sebep olmadan yüzeyin fiziksel ve kimyasal özellikleri 
değiştirilebilmektedir. Uygun koşullarda uygulanan plazma indükleme süreci ile saniye mertebesinde 
düşük sürelerde etkili modifikasyon işlemleri gerçekleştirilebilmektedir. Plazma indükleme süreci ile 
yüzeye fonksiyonel grupların ilave edilmesi veya yüzeyde nano tabaka biriktirmesi şeklinde 
değişiklikler olurulabilmektedir (Zhao, Li, Chen, & Chen, 2005). 

Polielektrolit çoklu tabaka oluşturulması tekniğinde, yüklü substrat sırasıyla pozitif veya 
negatif polielektrolitler içeren çözeltilere maruz bırakılır. Bu işlem sırasında yüzeyde adsorplanan 
polielektrolitler ve yüklü yüzey arasında elektrostatik etkileşimler meydana gelir. Bu modifikasyon 
sonucunda membranlann yüzey yükü, su severlik/organik severlik özellikleri ve yüzey pürüzlülüğü 
üzerinde değişiklikler meydana gelmektedir (Amirilargani, Sadrzadeh, Sudhölter, & de Smet, 2016). 

İnce film polimerizasyon ile modifikasyon gözenekli bir destek tabakası üzerinde sulu ve 
organik çözelti fazlarında buluna farklı monomerlerin polimerizasyon ile yoğun, aktif, ince film üst 
tabaka oluşturulması şeklindedir. Bu modifikasyon sonucunda sert aşındırıcı çözücü ortamlarında 
kararlı yapısını koruyabilen ve spesifik moleküler ayrıştırmaları gerçekleştirebilme potansiyeline sahip 
OSN membranları elde edilebilir (Amirilargani vd., 2016). 

Nano kompozit yapı oluşturma modifikasyon türü, silica, zeolit, metaloksit ve karbon nano 
partikül yapılarının polimerizasyon sırasında veya sonradan polimerik yapı içerine ilave edilmesi 
şeklinde gerçekleştirilir. Yüzeyde değil tüm membran yapısında değişimler oluşturan bir modifikasyon 
şeklidir. Yapı içerisine ilave edilen nano partiküller membran yapısına kimyasal, termal, mekanik 
kararlılık ve kullanılan nano partiküle yapısına özgü olarak, antibakteriyel vb. özellikler de kazandırır 
(Peyravi, Jahanshahi, Rahimpour, Javadi, & Hajavi, 2014). 

Aşılama tekniği, membran yüzeyine veya gözenekler içerisine termal, kimyasal veya UV 
ışınlar yardımıyla polimerik veya inorganik bileşenlerin membran yapısına kovalent bağlarla 
bağlanması şeklindedir. 
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3.4. OSN Membran Karakterizasyon ve Performans testleri 

OSN membranlannın yapısal ve morfolojik özelliklerinin belirlenmesinde kullanılan en temel 
teknikler; temas açısı (CA), taramalı elektron mikroskobu (SEM), atomik güç mikroskobu (AFM) ve 
infrared spektroskopisi (IR) analizleri şeklindedir. 

Temas açısı analizleri membran yüzeyine belli büyüklükte su damlasının bırakılması ve bu su 
damlasının membran yüzeyi ile yaptığı açının ölçülmesi şeklindedir. Yalnızca damlanın bırakıldığı ilk 
andaki ölçümün alındığı statik ölçümün yansıra, belli bir süre boyunca çeşitli zaman aralıklarında 
damlının temas açısının değişimin incelendiği dinamik temas açısı ölçümleri de karakterizasyonlarda 
kullanılmaktadır. Tipik bir membran yüzeyindeki damlaya ait temas açısı Şekil 5’ te gösterilmiştir. 

\ Temas açısı 

Membran yüzeyi J Su dam|as| 

\ Ji 

Membran 



Şekil 5: Su damlasının membran yüzeyi ile temas açısı 


Temas açısını etkileyen ve değiştiren temel özellikler; yüzey su severlik veya organik sever 
olması ve membran yüzeyinin pürüzlülüğüdür. Su sever membranlann temas açıları 90°’den düşük, 
organik sever membranlann sever membranlann temas açıları ise 90° ve üzerindedir. Şekil 6’ da 
katkısız ve su sever polimerik katkı ile modifıye edilmiş PSf membranlara ait, bazı örnek temas açısı 
görüntüleri ve ölçüm sonuçları verilmiştir. Sonuçlar incelendiğinde katkısız polimerin temas açısı 
değerinin 70°, su sever katkılı membranlann temas açılarının ise daha düşük oluğu ve olduğu katkı 
oranının artışı ile temas açısının daha da az hale geldiği görülmüştür. Sonuçlar, kullanılan katkı 
maddesinin PSf membranı daha su sever hale getirdiğini göstermiştir. 



Şekil 6: Su sever polimer katkılı PSf membranlann temas açısı ölçümleri 

Yüzey pürüzlülüğü ise su sever membranlann temas azaltıcı yönde, organik sever yüzeylerin 
temas açısını artırıcı yönde etki yapar. Bunun sebebi temel sebebi pürüzlü yüzeylerin birim alanın 
pürüzsüz olanlara göre daha yüksek olması ve damlanın birim yüzeyde etkileşebilecek daha fazla aktif 
(su sever) grup sayesinde yüzeyde yayılmasıdır. Organik sever yüzeyde ise durum tam tersidir. Bu 
tekniğin en temel kullanım amacı yeni bir membran hazırlama veya hâlihazırda var olan bir 
membranm modifıye edilmesi sonrasında membranm yüzey morfolojisi ve su severliğindeki değişimin 
incelenmesi ve yorumlanmasıdır. 

SEM ve AFM görüntüleri membranlann morfolojik açıdan incelenmesinde kullanılır. 
Membranm hem yüzey hem de enine kesitlerinden SEM görüntüleri elde edilebilmekte ve bu 
görüntüler yardımıyla yüzeylerin gözenekli olup olmadığı, gözenekli yüzeylerdeki gözenek boyut 
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ölçümleri, membran enine kesitindeki gözenek yapılan, membran alt destek ve aktif üst tabakalarının 
özelliklerinin belirlenmesinde kullanılır. Aynı zamanda, membran modifikasyon işlemleri sonrasında 
yüzey, enine kesit ve gözenek yapılannda ve özelliklerinde meydana gelen değişikliklerin incelenmesi 
amacıyla kullanılır. Şekil 7’ de farklı oranlarda nano partikül katkılı bazı örnek membranlara ait yüzey 
ve enine kesit SEM görüntüleri verilmiştir. Görüntüler incelendiğinde düşük oranda katkı içeren 
membran yüzeyi belirgin şekilde gözenekli yapıda iken katkı oranını yükselmesi ile yüzey 
morfolojisinin daha yoğun ve gözeneksiz bir yapıya dönüştüğü görülmektedir. Enine kesit 
görüntülerinde ise düşük oranda nano partikül katkısının membranm asimetrik yapısına (üstte ince 
seçici tabaka altında ise gözenekli destek tabaka bulunan yapı) belirgin bir etki yapmadığı ve katkı 
maddesinin membran gözeneklerinde nispeten homojen bir şekilde dağıldığı görülmektedir. Ancak 
yüksek oranda katkının membran morfolojik yapısına zarar verdiği, daha düzensiz bir yapı oluşumuna 
sebep olduğu, ayrıca katkı maddesinin gözeneklerde homojen bir şekilde dağılım gösteremediği ve 
topaklanmaların varlığı görülmektedir. 



Şekil 7: Farklı oranlarda nano partikül katkısı içeren membranlara ait SEM görüntüleri 

(Sarihan & Eren, 2017) 

AFM görüntü analizleri ise membran yüzeyinin pürüzlü/pürüzsüz olması veya pürüzlülük 
derecesi ile ilgili bilgi elde etmek amacıyla gerçekleştirilir. Şekil 8’ de termal işlemsiz ve termal işlem 
uygulamış ve PAN1 OSN membranlarma 2 ve 3 boyutlu AFM görüntüleri verilmiştir. Şekilde verilen 
Al ve A2 kodlu görüntüler termal işlemsiz PAN1 membrana, B1 ve B2 kodlu görüntüler ise termal 
işlem görüş membrana aittir. Görüntüler incelendiğinde termal işlemin membran yüzey pürüzlülüğünü 
belirgin biçimde artırdığı görülmektedir. 

IR spektroskopisi özellikle polimerik membranlarm kimyasal bileşimlerinin aydınlatılmasında 
ve modifikasyon süreçleri sonrasında membranm kimyasal bileşiminde meydana gelebilecek 
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değişimleri yorumlamada kullanılan bir tekniktir. Ayrıca membran yapısına yeni kovalent bağların 
eklenmesinin amaçlandığı, aşılama, çapraza bağlanma vb. modifikasyon süreçlerinde, amaçlanan 
hedefe ne derece ulaşıldığının belirlenmesinde oldukça etkili ve basit bir yöntemdir. 



Şekil 8: PANI temelli membranlara ait bazı örnek AFM görüntüleri (Sarihan vd., 2019) 

OSN membranlannm temel performans parametreleri ise geçirgenlik (G) ve dışlama yüzdesi 
(%D) analizleri şeklindedir. Bunların dışında OSN membranlannm farklı çözücü ortamlannda şişme 
dereceleri ve çözücü içerisindeki kararlıklan de incelenmesi gereken önemli birer parametre olarak 
değerlendirilebilir. 

Geçirgenlik, belli bir sürede, birim basınç değeri için (1 bar), belirli etkin membran 
yüzeyinden geçen çözücü hacmidir. Ayırma performansından önemli derecede taviz verilmeden, 
çeşitli modifikasyon işlemleri ile membran geçirgenliğinin artırılması OSN süreçlerinin enerji 
sarfiyatını ve dolayısıyla maliyetini azaltabilecek en temel işlemlerdendir. Yeni tip işlevsel membran 
hazırlama ve hâlihazırda var olan membranlari iyileştirme çalışmalarındaki en temel amaçlardan biri 
geçirgenlik artışıdır. 

Dışlama, membran tarafından fîltrasyon sürecinde membrandan geçişi engellenen molekül 
yüzdesi şeklinde ifade edilir. Membranlarm çeşitli modifikasyon süreçleri ile, geçirgenlik 
performansında önemli derecede taviz vermeden, daha yüksek oranda dışlama elde edilebilir hale 
getirme, membran iyileştirilmesi ve işlevselleştirilmesi adına yapılabilecek en önemli işlemdir. 

Geçirgenlik (G), dışlama (%D) sırasıyla eşitlik 1 ve 2 kullanılarak hesaplanabilir. 



Yukarıdaki eşitliklerde; Vm, A, t, Cs ve Cb sırasıyla, süzüntünün hacmi (L), etkim membran 
yüzey alanı (m 2 ), zaman (f), dışlanması çalışılan maddenin süzüntüdeki ve besleme çözeltisindeki 
derişimleridir. 

OSN membranlannm şişmesi, membranlann çözücüler ile etkileşim kuvvetlerine bağlı olarak 
değişen bir parametredir. Membranlar, kuvvetli şekilde etkileşebildikleri çözücüler de daha yüksek 
şişme derecesine, zayıf etkileşim gösterebildikleri çözücüler içerisinde ise düşük şişme sahip olurlar. 
OSN membranlannm şişme derecelerinin belirlenmesi için membranlardan belli ölçülerde küçük 
parçalar hazırlanır ve vakum fmnda kurutulur. Kurutulmuş parçaların kütleleri ölçüldükten (kuru 
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kütle, mİ) sonra çözücülere bırakılırlar ve oda koşullarında 1 saat beklenir. Ardından parça 
membranlar çözücü içerinde çıkarılır ve yüzeylerindeki aşın çözücü kalıntıları filtre kâğıdı ile 
kurutulduktan sonra hızlı bir şekilde tekrar kütle ölçümleri (ıslak kütle, m2) yapılır. Elde edilen kütle 
değerleri kullanılarak, eşitlik 3 yardımıyla şişme dereceleri (%S). 

/m2 — ml\ (3) 

%S = (--- .100 

OSN membranlannm çözücü içerisindeki kararlılıkları de oldukça önemli ve olmazsa olmaz 
bir ölçüttür. Çünkü çözücüler içerisinde kararlı olmayan bir membranlar OSN süreçlerinde 
kullanılamaz. Bu nedenle OSN membranlannm geliştirilmesi ve iyileştirilmesi ilgili araştırmalann 
önemli bir çoğunluğu çözücüler içerisindeki kararlılıklannm artırılması amacıyla 
gerçekleştirilmektedir. 

3.5. OSN Süreçlerinde Çalışma Modları 

OSN süreçlerinde, dikey (normal) akış ve çapraz akış filtrasyon olmak üzere 2 çalışma modu 
vardır. Bu modlarm şematik gösterimi sırasıyla şekil 9 ve 10’ da verilmiştir. 

Dikey akış filtrasyon modunda, kullanılan hücre türüne bağlı olarak sabit hacimli bir besleme 
çözeltisi basınç altında (kanştırmalı bir şekilde) membranla etkileşir. Bu modda ihtiyaç duyulan 
basınç, basınçlı bir tüp içerisinde sisteme gaz (çoğunlukla azot gazı) gönderilerek sağlanır. Besleme 
çözeltisi üzerine basınç uygulaması ile besleme çözelti bileşimindeki bileşenlerden bazılan seçimli 
olarak, membrandan karşıya geçerken (süzüntü), bazı bileşenler membran tarafından dışlanır ve 
besleme içerisinde kalır. Böylece besleme çözelti derişimi artar. Bu besleme çözeltisinin ilerleme yönü 
ve süzüntü akış yönü aynıdır. Bu modda genellikle küçük boyutlu membranlarm performans testleri 
gerçekleştirilir. Besleme hacmi sınırlı olduğundan filtrasyon sürekli değil kesikli şekilde ilerler. Bu 
modda membranlar yüksek kirlenme potansiyeline altındadır. Besleme çözelti derişimin sürekli 
artması sebebiyle membran yüzeyinde gözeneklerinde kirlikler birikebilmekte ve membran 
gözeneklerini tıkayabilmektedir. Bu durum, membran kirlenmesi olarak adlandırılmaktadır ve 
filtrasyon süreçlerinde hem geçirgenliği azalttığı hem de membranm kullanım ömrünü kısalttığı için 
istenmemektedir. 


Basınç 

kontrol vanası 




_| Manometre 

ı 


Besleme i 


—j^Azot gazı 



Süzüntü 


Manyetik 

karıştırıcı 


Terazi 


Şekil 9: Dikey akış filtrasyon modunun şematik gösterimi (Esmaeili, Virtanen, Lahti, Mânttâri, 

& Kallioinen, 2019) 
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Şekil 10: Çapraz akış filtrasyon modunun şematik gösterimi (Kim, Hwang, Oh, & Han, 2014) 

Çapraz akış modunda besleme hacmi sabit değildir, dolayısıyla bu mod sürekli filtrasyon 
uygulamaları için de uygundur. Bu modda ihtiyaç duyulan basınç, basınç pompası tarafından sağlanır. 
Pompa gücünün ve “filtre edilmeyen kısım” m çıkışında bulunan vananın ayarlanması ile membran 
yüzeyinde istenilen basınç uygulanır. Filtrasyon hücresinde besleme çözeltisi membran boyunca 
yüzeye paralel olarak ilerler. Bu süreçte membrandan karşıya geçebilen çözelti süzüntü olarak 
ayrılırken, geçemeyen kısım (filtre edilmeyen kısım olarak adlandırılır) besleme kısmına geri döner. 
Bu çevrim sürekli olarak devam eder ve besleme derişimi sürekli yükselir. Filtrasyon sırasında 
besleme çözeltisi membran yüzeyine paralel şekilde ilerlemesi membran yüzeyinde kirliliklerin 
birikmesini kısmen engeller ve membran çevrim boyunca kendi kendini temizlemiş olur. Bu nedenle 
çapraz akış filtrasyon modunda membranm kirlenme ve kirlenmeye dayalı performans kaybına uğrama 
riski daha düşüktür. 


3.6. Ticari Olarak Ulaşılabilir OSN membranları 


Her ne kadar membranları alanındaki çalışmalar hem seramik hem de polimerik temelli 
membranlar üzerinde devam ediyor olsa da ticari olarak ulaşılabilir seramik OSN membranları ve bu 
membranların gözenek boyutu çeşitliliği oldukça kısıtlıdır (Blumenschein vd., 2016; Merlet, 
Pizzoccaro-Zilamy, Nijmeijer & Winnubst, 2020). Bu durumun temel nedenleri seramik membran 
hazırlanmasında kullanılan materyallerin pahalı olması, seramik membranların su sever yapılan 
sebebiyle apolar organik çözücülerin geçirgenliğine karşı direnç göstermesi ve seramik yapıların 
kırılganlıktan sebebiyle büyük ölçekli membran hazırlanmasına elverişli olamamalarıdır (Park, Park, 
Fim, & Kim, 2015). Ticari Polimerik OSN Membranlannm hazırlanmasında kullanılan en yaygın 
polimerik materyaller; poliimit (Pl), polidimetilsiloksan (PDMS), poliamid (PA) ve polietersülfon 
(PES) dur (Cheng vd., 2014). Bu polimerlerin kimyasal yapılan Şekil 11’ de verilmiştir. 
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Şekil 11: En yaygın ticari polimerik OSN membran materyallerinin yapıları 
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Genel olarak değerlendirildiğinde, PA aktif tabakalı OSN membranları organik çözücülere 
karşı oldukça yüksek kararlılığa sahiptir ancak bu membran yapıları daha düşük basınç gereksinimi ile 
daha yüksek dışlama performansı elde edebilmek amacıyla oldukça düşük kalınlıkta, yaklaşık 100 nm, 
hazırlanmaktadır (Nowbahar vd., 2018). Dolayısıyla, bu denli ince bir yapıyı mekanik dirençli hale 
getirmek amacıyla, daha kaim ve gözenekli bir destek membran tabakası üzerinde hazırlanırlar. 
Kullanılan destek tabanın çözücüler içerisindeki kararlılık düzeyi bu membranlann en önemli 
kısıtlılığıdırlar (Jimenez Solomon, Bhole & Livingston, 2012). PES yapılı membranlann hazırlanması 
kısmen daha kolay olmasına karşın, diğer ticari OSN membran materyalleri ile hazırlanan 
membranlarla karşılattırıldığmda organik ortamlardaki kararlılıkları daha kısıtlıdır. Poliimidler birçok 
çeşit materyalleri tenisi ederler, bunlar; çeşitli kimyasal yapıların homopolimerleri, poliamid 
karışımları ve yüksek termal ve mekanik karalılığa sahip blok kopolimerler şeklindedir. P1 membran 
yapılarında, kimyasal, termal veya UV ışınlama süreçleri ile çapraz bağlar oluşturulabilmekte ve bu 
sayede oldukça yüksek çözücü direncine sahip OSN membranlar hazırlanabilmektedir. PDSM 
membranlar, ana zinciri oluşturan Si-0 bağlarının benzersiz yüksek enerjileri ve organik yan grupları 
sayesinde düşük yüzey enerjileri sayesinde mükemmel seviyede termal direnç, esneklik, çevreye 
duyarlı yapısı, çapraz bağladığında kimyasallara karşı yüksek karalılık gibi eşsiz özellikleri sayesinde 
oldukça ilgi çekicidirler. Bahsi geçen ticari OSN membran malzemelerinin yanı sıra, literatürde OSN 
araştırmaların kullanılan polimer materyallerden bazıları; poliakrilonitril (PAN), polianilin (PANI), 
polibenzimidazol (PBI), polisülfon (PSf)/sülfolanmış polieter eter keton (SPEEK) karışımları 
şeklindedir (Marchetti vd., 2014). 

En yaygın OSN membran mteryallerinden hazırlanmış bazı ticari OSN membranları Tablo 
l’de verilmiştir (Ben Soltane, Roizard, & Favre, 2013, 2016; Buonomenna & Bae, 2015; 
Darvishmanesh, Robberecht, Luis, Degreve, & Van der Bruggen, 2011; Hendrix, Vanherck, & 
Vankelecom, 2012; Scarpello, 2002). 

Tablo 1: Bazı ticari OSN membranları 


Ticari adı 

Üretici firma 

Ayırma tabakasının Polimerik 
yapısı 

PERVAP 4060 

Sulzer 

PDMS 

MPF44 

Koch membrane 

PDMS 

MPF50 

Koch membrane 

PDMS 

GMT-oNF-2 

GMT 

PDMS 

SolSep NF 070706 

SolSep 

PA/PDMS 

SolSep NF 010306 

SolSep 

PA/PDMS 

SolSep NF 010206 

SolSep 

PA/PDMS 

SolSep NF 030306 

SolSep 

PA/PDMS 

Starmem 120 

MET 

PI 

Starmem 122 

MET 

PI 

Starmem 240 

MET 

PI 

Starmem 400 

MET 

PI 

DuraMem 200 

MET 

PI 

DuraMem 400 

MET 

PI 

Desal 5 

Osmonics 

PA 

Desal 5-DK 

Osmonics 

PA 

N3oF 

Nadir 

PES 

NF PES 010 

Nadir 

PES 


3.7. OSN Membranlarının Uygulamaları 

Ticari OSN membranları birçok farklı endüstriyel uygulama süreçlerinde kullanılabilme 
potansiyeline sahiptir. Bunların en önemlileri; Gıda uygulamaları, petrokimya uygulamaları, ilaç 
uygulamaları, organik çözücülerin saflaştırma uygulamaları saf kimyasal uygulamaları ve katalitik 
uygulamalardır (Priske, Lazar, Schnitzer, & Baumgarten, 2016; Vandezande vd., 2008). 
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3.7.1. Gıda Uygulamaları 

Birçok gıda uygulama süreci sulu ortamlarda gerçekleşmesine rağmen, bazı durumlarda 
organik çözücüler gereklidir. Organik çözücüler gıda uygulamalarında ilk olarak bitkisel yağ 
endüstrisinde kullanıldı. Bu süreçlerde kullanılan bazı çözücüler; aseton (trigliseritlerin 
damıtılmasında), hegzan (yağ ekstraksiyonunda) şeklindedir. Özellikle yemeklik yağ üretiminde 
bitkisel yağlar çeşitli tohumlardan çözücü eksraksiyonu ile elde edilir. Elde edilen fraksiyonun % 95'in 
üzerinde trigliserit içerirken, geri kalan bileşenler fosfolipidler, serbest yağ asitleri (FFA), pigmentler, 
steroller, karbonhidratlar, proteinler ve bunların parçalanma ürünlerinin karmaşık bir karışımını 
oluşturur. Bu maddeler raf ömrünü kısaltabileceği veya istenmeyen lezzet ve renk verebileceği için 
yağ içerisinde istenmez. Yağ fraksiyonlarından istenmeyen bu maddelerin arıtılması amacıyla, 
damıtma gibi geleneksel yöntemlere alternatif olarak OSN tekniğide kullanılmaktadır. Ayrıca, yüksek 
sıcaklık gerektirmeme ve düşük enerji sarfiyatı gibi avantajları sayesinde diğer tekniklerin etkinliği 
azalmaktadır. 

3.7.2. Petrokimya Uygulamaları 

Endüstriyel ölçekte çalışan en büyük OSN tesisi petrokimya endüstrisinde bulunmaktadır, ve 
Exxon Mobil (Texas) firmasındaki yağ fi Eratlarının mum giderme (dewaxing) (Max-Dewax 
prosesinde) işlemlerinde ve çözücü geri kazanım sürçlerinde geleneksel yöntemlerin yerine uzun 
sürden bu yana kullanılmaktadır. Fimıa bu süreçlerde selüloz asetat, poliamid ve poliimit gibi 
polimerik materyallerden hazırlanmış OSN membranlar kullanmış ve bu süreçler için membran 
geliştirme ile ilgili patentler almıştır. 

3.7.3. İlaç Uygulamaları ve Saf Kimyasal Eldesi 

İlaç endüstrisinde OSN uygulamaları; sentezlenen ilaçların çözelti ortamlarından ayrıştırılması 
ve deriştirilmesi, çözücü değişimi, çözücü geri kazanımı gibi çeşitli basamaklarda kullambilmektedir. 
Sentezlenen ilaçların çözelti ortamlarından ayrıştırılmasmda çözelti ortamındaki yapıların boyutlarına 
göre, hedeflenen moleküller membran tarafından tutulabilir ya da diğer moleküller tutulup hedeflenen 
molekülün geçişi sağlanır. İlaçların sentezi süreçlerinde farklı basamaklarda çeşitli çözücüler 
kullanılabilmesine rağmen saflaştırma aşaması spesifik bir çözücü içerisinde gerçekleşir bu nedenle 
saflaştırma aşamasından önce moleküllerin çözücü değişim uygulamaları gerçekleştirilir. Öte yandan 
en çok organik çözücü kullanılan endüstrilerden bir olan ilaç endüstrisinde, gerek çözücünün tekrar 
kullanımı ile maliyet azaltma gerekse çözücülerin doğaya bırakılmasının azaltılması ile çevreyi 
koruma açısından kullanılmış olan çözücülerin geri kazanımı oldukça önemlidir. Bu başlık altın saf 
kimyasalların edesi de katılabilir. Başta çözücüler olmak üzere diğer organik kimyasalların yüksek 
saflıkta elde edilmesi uygulamalarında OSN kullanılabilmektedir. 

3.7.4. Katalitik Uygulamalar 

Katalizör varlığında gerçekleşen reaksiyonlarda (özellikle homojen kataliz tipinde), reaksiyon 
ürünlerinin katalizörlerden ayrılması önemli bir sorundur. Buradaki problem katalizörün reaksiyon 
ortamından ayrılmasının kapsamlı ve yıkıcı reaksiyonlar ile gerçekleştirilebilmesidir. Bu 
reaksiyonların uygulamalarındaki zorlukların yanı sıra katalizörlere zarar vermeleri de bir diğer 
problemdir. Çünkü katalizörler değerli malzemelerdir ve geri kazanımları, reaksiyon sonrasında 
ortamdan ayrıştırılarak tekrar kullanılabilmeleri için önem arz etmektedir. Ancak yıkıcı reaksiyon 
şartlarında geri kazanma sürecinde katalizör etkisini kaybedebilmektedir. Bu amaçla etkili bir katalizör 
geri kazanımında geleneksel yöntemler başarılı değillerdir. Katalizör geri kazanımmda OSN 
süreçlerinin kullanılması yıkıcı reaksiyonlar, fazladan kimyasallar gerektirmez ısı uygulaması gibi 
katalizöre problem oluşturabilecek işlemler içermez ve birçok katalizör büyüklükleri bakımından OSN 
membranları ile dışlanarak kolaylıkla geri kazanabilecek özelliktedir. 

Tablo 2’de OSN membranlannın kullanıldığı bazı endüstriyel uygulamalar, bu uygulamaların 
çözücü ortamı ve kullanılan membran materyali verilmiştir (Priske vd., 2016). 
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Tablo 2: Endüstride OSN membranlari ve uygulamaları (Priske vd., 2016) 


Endüstriyel uygulama 

Çözücü ortamı 

Membran 

Bitkisel yağların asitlik giderimi 

Aseton 

PA 

İlaçlar ve polimerlerin saflaştırılması 

Dimetilformamid 

PI 

Bitkisel yağ arıtımı ve kullanılmış madeni 
yağların rejenerasyonu 

Hegzan 

PDMS/PI 

Furfuralların deriştirilmesi 

Madeni yağlar 

PDMS 

Bitkisel yağların, ilaçların rafine edilmesi 

Metanol 

Seramik 

membranlar 

Biyodizel ve vitamin uygulamalrı 

Metil esterler 

Kompozit 

membranlar 

Polimer üretiminde düşük MW'lı 
bileşiklerin uzaklaştırılması 

T oluen/Dimetilformamid/Ksilen 

PI 

Madeni yağ (Dwaxing) 

n-parafinler 

PI 


4. SONUÇLAR 

Organik solvent nanofıltrasyon nispeten yeni bir teknolojidir. Literatürde oldukça önemli bir 
yeri olan bu teknolojinin endüstriyel süreçlerde kullanımı da son zamanlarda hızla artmaktadır. Gıda, 
ilaç, petrokimya, saf kimyasal ve katalizör gibi birçok endüstrilerde ayırma, saflaştırma ve geri 
kazanım süreçlerinde, uygulama kolaylığı, aşındırıcı ve sert kimyasal kullanımı gerektirmemesi, daha 
düşük süreç maliyeti ve çevreye duyalı bir teknoloji olması nedeniyle geleneksel yöntemlerin yerini 
almaktadır. Bu kitap bölümü çalışmasında, OSN teknolojisi, bu teknolojide kullanılan membran 
yapıları ve özellikleri, OSN membran hazırlama teknikleri ve materyalleri, membran modifikasyonu, 
membranlarm karakterizasyon teknikleri ve performans ölçütleri, OSN çalışma modlan, ticari OSN 
membranlari ve endüstriyel OSN uygulamaları hakkmnda literatür destekli olarak genel bilgiler 
verilmiş ve OSN teknolojisi ile ilgili ulusal kaynak kısıtlılığın azaltılması adına da bir adım atılmıştır. 

5. KAYNAKÇA 

Amirilargani, M., Sadrzadeh, M., Sudhölter, E. J. R., & de Smet, L. C. P. M. (2016). Surface 
modification methods of organic solvent nanofiltration membranes. Chemical Engineering Journal, 
289, 562-582. https://doi.Org/10.1016/j.cej.2015.12.062 

Ben Soltane, H., Roizard, D., & Favre, E. (2013). Effect of pressure on the swelling and fluxes 
of dense PDMS membranes in nanofiltration: An experimental study. Journal of Membrane Science, 
435, 110-119. https://doi.Org/10.1016/j.memsci.2013.01.053 

Ben Soltane, H., Roizard, D., & Favre, E. (2016). Study of the rejection of various solutes in 
OSN by a composite polydimethylsiloxane membrane: Investigation of the role of solute affinity. 
Separation and Purification Technology, 161, 193-201. https://doi.Org/10.1016/j.seppur.2016.01.035 

Blumenschein, S., Böcking, A., Kâtzel, U., Postel, S., & Wessling, M. (2016). Rejection 
modeling of ceramic membranes in organic solvent nanofiltration. Journal of Membrane Science, 510, 
191-200. https://doi.Org/10.1016/j.memsci.2016.02.042 

Buonomenna, M. G., & Bae, J. (2015). Organic Solvent Nanofiltration in Pharmaceutical 
Industry. Separation & Purification Reviews, 44(2), 157-182. 

https://doi.org/10.1080/15422119.2014.918884 

Cheng, X. Q., Zhang, Y. L., Wang, Z. X., Guo, Z. H., Bai, Y. P., & Shao, L. (2014). Recent 
Advances in Polymeric Solvent-Resistant Nanofiltration Membranes. Advances in Polymer 
Technology, 33(S1), n/a-n/a. https://doi.org/10.1002/adv.21455 


18 








ORGANİK SOLVENT NANOFİLTRASYON (OSN) MEMBRANLARI 


Darvishmanesh, S., Robberecht, T., Luis, P., Degreve, J., & Van der Bruggen, B. (2011). 
Performance of Nanofiltration Membranes for Solvent Purification in the Oil Industry. Journal of the 
American Oil Chemists’ Society, 88(8), 1255-1261. https://doi.org/10.1007/sll746-011-1779-y 

Diawara, C. K. (2008). Nanofiltration Process Efficiency in Water Desalination. Separation & 
Purification Reviews, 37(3), 302-324. https://doi.org/10. 1080/15422110802228770 

Esmaeili, M., Virtanen, T., Lahti, J., Mânttâri, M., & Kallioinen, M. (2019). Vanillin as an 
Antifouling and Hydrophilicity Promoter Agent in Surface Modification of Polyethersulfone 
Membrane. Membranes, 9(4), 56. https://doi.org/10.3390/membranes9040056 

Etxeberria-Benavides, M., Karvan, O., Kapteijn, F., Gascon, J., & David, O. (2019). 
Fabrication of Defect-Free P84® Polyimide Flollow Fiber for Gas Separation: Pathway to Formation 
of Optimized Structure. Membranes, 10(1), 4. https://doi.org/10.3390/membranesl0010004 

Goosen, M. F. A., Sablani, S. S., Al-Hinai, H., Al-Obeidani, S., Al-Belushi, R., & Jackson, D. 
(2005). Fouling of Reverse Osmosis and Ultrafiltration Membranes: A Critical Review. Separation 
Science and Technology, 39(10), 2261-2297. https://doi.org/10.1081/SS-120039343 

Hendrix, K., Vanherck, K., & Vankelecom, I. F. J. (2012). Optimization of solvent resistant 
nanofiltration membranes prepared by the in-situ diamine crosslinking method. Journal of Membrane 
Science, 421-422, 15-24. https://doi.Org/10.1016/j.memsci.2012.06.022 

Hermans, S., Marien, H., Van Goethem, C., & Vankelecom, 1. F. (2015). Recent developments 
in thin film (nano)composite membranes for solvent resistant nanofiltration. Current Opinion in 
Chemical Engineering, 8, 45-54. https://doi.org/10.1016/j-coche.2015.01.009 

Izadpanah, A. A., & Javidnia, A. (2012). The Ability of a Nanofiltration Membrane to 
Remove Hardness and Ions from Diluted Seawater. Water, 4(2), 283-294. 

https://doi.org/10.3390/w4020283 

Jamalludin, M. R., Harun, Z., Hubadillah, S. K., Basri, H., İsmail, A. F., Othman, M. H. D., ... 
Yunos, M. Z. (2016). Antifouling polysulfone membranes blended with green Sİ02 from rice husk ash 
(RHA) for humic acid separation. Chemical Engineering Research and Design, 114, 268-279. 
https://doi.Org/10.1016/j.cherd.2016.08.023 

Jimenez Solomon, M. F., Bhole, Y., & Fivingston, A. G. (2012). High flux membranes for 
organic solvent nanofiltration (OSN)—Interfacial polymerization with solvent aetivation. Journal of 
Membrane Science, 423-424, 371-382. https://doi.Org/10.1016/j.memsci.2012.08.030 

Khanzada, N. K., Farid, M. U., Kharraz, J. A., Choi, J., Tang, C. Y., Nghiem, F. D., An, A. K. 
(2019). Removal of organic micropollutants using advanced membrane-based water and wastewater 
treatment: A review. Journal of Membrane Science, 117672. 

https: //doi. org/ 10.1016/j. memsei.2019.117672 

Kim, D.-Y., Hwang, T., Oh, Y.-K, & Han, J.-I. (2014). Harvesting Chlorella sp. KR-1 using 
cross-flow eleetro-filtration. Algal Research, 6, 170-174. https://doi.org/10.1016/j-algal.2014.10.004 

Fee, A., Elam, J. W., & Darling, S. B. (2016). Membrane materials for water purification: 
Design, development, and application. Environmental Science: Water Research & Technology, 2(1), 
17-42. https://doi.org/10.1039/C5EW00159E 

Mansourpanah, Y., & Momeni Habili, E. (2013). Preparation and modification of thin film PA 
membranes with improved antifouling property using acrylic acid and UV irradiation. Journal of 
Membrane Science, 430, 158-166. https://doi.Org/10.1016/j.memsci.2012.ll.065 

Marchetti, P., Jimenez Solomon, M. F., Szekely, G., & Fivingston, A. G. (2014). Molecular 
Separation with Organic Solvent Nanofiltration: A Critical Review. Chemical Reviews, 114(21), 
10735-10806. https://doi.org/10.1021/cr500006j 


19 



ORGANİK SOLVENT NANOFİLTRASYON (OSN) MEMBRANLARI 


Mautner, A., Lee, K.-Y., Lahtinen, P., Hakalahti, M., Tammelin, T., Li, K., & Bismarck, A. 
(2014). Nanopapers for organic solvent nanofiltration. Chem. Commun., 50(43), 5778-5781. 
https://doi.org/10.1039/C4CC00467A 

Merlet, R. B., Pizzoccaro-Zilamy, M.-A., Nijmeijer, A., & Winnııbst, L. (2020). Hybrid 
ceramic membranes for organic solvent nanofiltration: State-of-the-art and challenges. Journal of 
Membrane Science, 599, 117839. https://doi.Org/10.1016/j.memsci.2020. 117839 

Nath, K., Dave, H. K., & Patel, T. M. (2018). Revisiting the recent applications of 
nanofiltration in food processing industries: Progress and prognosis. Trends in Food Science & 
Technology, 73, 12-24. https://doi.Org/10.1016/j.tifs.2018.01.001 

Novvbahar, A., Mansard, V., Mecca, J. M., Paul, M., Arrowood, T., & Squires, T. M. (2018). 
Measuring Interfacial Polymerization Kinetics Using Microfluidic Interferometry. Journal of the 
American Chemical Society, 140(9), 3173-3176. https://doi.org/10.1021/jacs.7bl2121 

Park, S. H., Park, Y. G., Lim, J.-L., & Kim, S. (2015). Evaluation of ceramic membrane 
applications for water treatment plants with a life cycle cost analysis. Desalination and Water 
Treatment, 54(4-5), 973-979. https://doi.org/10.1080/19443994.2014.912162 

Pendergast, M. M., & Hoek, E. M. V. (2011). A review of water treatment membrane 
nanotechnologies. Energy & Environmental Science, 4(6), 1946-1971. 

https://doi.org/ 10.1039/C0EE00541J 

Peyravi, M., Jahanshahi, M., Rahimpour, A., Javadi, A., & Hajavi, S. (2014). Novel thin film 
nanocomposite membranes incorporated with functionalized Tİ02 nanoparticles for organic solvent 
nanofiltration. Chemical Engineering Journal, 241, 155-166. https://doi.org/10.1016/jxej.2013.12.024 

Priske, M., Lazar, M., Schnitzer, C., & Baumgarten, G. (2016). Recent Applications of 
Organic Solvent Nanofiltration. Chemie Ingenieur Technik, 88(1-2), 39-49. 

https://doi.org/10. 1002/cite. 201500084 

Sarihan, A., & Eren, E. (2017). Novel high performanced and fouling resistant PSf/ZnO 
membranes for water treatment. Membrane Water Treatment, 8(6), 563-574. 
https://doi.Org/10.12989/MWT.2017.8.6.563 

Sarihan, A., Shahid, S., Shen, J., Amura, I., Patterson, D. A., & Emanuelsson, E. A. C. (2019). 
Exploiting the electrical conductivity of poly-acid doped polyaniline membranes with enhanced 
durability for organic solvent nanofiltration. Journal of Membrane Science, 579, 11-21. 

https://doi.Org/10.1016/j.memsci.2019.02.030 

Scarpello, J. (2002). The separation of homogeneous organometallic catalysts using solvent 
resistant nanofiltration. Journal of Membrane Science, 203(1-2), 71-85. https://doi.org/10.1016/S0376- 
7388(01)00751-7 

S harına. A., Thampi, S. P., Suggala, S. V., & Bhattacharya, P. K. (2004). Pervaporation from a 
Dense Membrane: Roles of Permeant-Membrane Interactions, Kelvin Effect, and Membrane 
Swelling. Langmuir, 20(11), 4708-4714. https://doi.org/10.1021/la049725x 

Szekely, G., Jimenez-Solomon, M. F., Marchetti, P., Kim, J. F., & Livingston, A. G. (2014). 
Sustainability assessment of organic solvent nanofiltration: From fabrication to application. Green 
Chem., 16(10), 4440-4473. https://doi.org/10.1039/C4GC00701H 

Vandezande, P., Gevers, L. E. M., & Vankelecom, 1. F. J. (2008). Solvent resistant 
nanofiltration: Separating on a molecular level. Chem. Soc. Rev., 37(2), 365-405. 
https://doi.org/10.1039/B610848M 

Zhao, Z., Li, J., Chen, J., & Chen, C. (2005). Nanofiltration membrane prepared from 
polyacrylonitrile ultrafiltration membrane by low-temperature plasmaA2. Grafting of styrene in vapor 
phase. Journal of Membrane Science, 251(1-2), 239-245. 

https://doi.org/10. 1016/j. memsci.2004.12.001 


20 



TÜRKİYE’DEKİ TUZCUL ORTAMLARDA VE KARADENİZ’DE BULUNAN AKTİNOMİSET 
BİYOÇEŞİTLİLİĞİ 


TÜRKİYE’DEKİ TUZCUL ORTAMLARDA VE 
KARADENİZ’DE BULUNAN AKTİNOMİSET 
BİYOÇEŞİTLİLİĞİ 


Aysel Veyisoğlu*, Demet Tatar 

* Sinop Üniversitesi, Tıbbi Hizmetler ve Teknikler Bölümü, Sinop 
aveyisoglu @ sinop. edu.tr 


* Sorumlu Yazar 


1. GİRİŞ 

Actinobacteria üyeleri, Actinomycetales ordosuna ait. Gram pozitif, sporlu bakterilerdir 
(Goodfellow ve ark., 1988). Çoğu biyoaktif bileşiklerin üreticisi olan Actinobacteria üyeleri 
mikroorganizmaların önemli bir grubunu oluşturmaktadır. Bu grubun üyeleri başta antibiyotikler 
olmak üzere (Strohl, 2004; Berdy, 2005) antitümör ajanlar (Cragg ve ark., 2005), bağışıklık sistemini 
baskılayıcı ajanlar (Mann, 2001), enzimler v.b. gibi biyoaktif sekonder metabolitlerin yaklaşık 
yarısından fazlasını üretmektedirler (Berdy, 2005). Actinobacteria üyelerinin biyoteknolojik 
öneminden dolayı, ilaç tarama programları son 50 yıldır genellikle karasal kaynaklardan yeni 
aktinomisetlerin izolasyonu üzerine yoğunlaşmıştır. 

Hipersalin (aşırı tuzlu) çevreler, hipersalin su ve toprakları kapsamaktadır. Hipersalin sular, 
deniz suyundan daha yüksek konsantrasyonda tuza sahip olan ortamlar olarak tanımlanmaktadır 
(Rodriguez-Valera, 1988). Kaurichev’e (1980) göre, % 0,2 (w/v)’den daha fazla çözünebilir tuz içeren 
topraklar ise, şalin (tuzlu) topraklar olarak düşünülmektedir. 

Hipersalin ortamlar tuzluluğu yüksek olan ekstrem habitatlar olup thalassohalin ve 
athalassohalin olmak üzere iki temel gruba ayrılmaktadır. Thalassohalin ortamlar, deniz suyunun 
buharlaşması ile oluşmaktadır. Thalassohalin ortama örnek olarak solar tuzlalar verilebilir. Utah’daki 
Great Salt Lake (Büyük Tuz Gölü) gibi bazı göller ya da şalin topraklar, thalassohalin ortamlardır. 
Athalassohalin ortamlar ise, deniz suyundan oldukça farklı iyonik kompozisyona sahiptir. Daha yoğun 
olarak çalışılan athalassohalin ortamlar, ölü deniz ve bazı alkalin (soda) göllerdir. Bu ortamlar 
magnezyum ya da kalsiyum iyonları bakımından fakir ve karbonatlar bakımından zengindir. Böylece 
çok alkali pH’da (pH 9-11,5) bir ortam oluşmaktadır. 

Tuz Gölü, Kaldırım, Kayacık, Yavşanlı Tuzlaları ve Çamaltı tuzlası ülkemizdeki hipersalin 
çevrelere örnek oluşturmaktadır. Büyük Tuz Gölü (Great Salt Lake) ve Ölü Deniz (Dead Sea) ise 
dünya üzerinde yer alan diğer bazı hipersalin ortamlardır. 

Halofılik mikroorganizmalar oldukça çeşitlilik göstermektedir. Yüksek tuz konsantrasyonunda 
yaşamaya adapte olmuş mikroorganizmalar Archaea, Bacteria ve Eucarya domainleri içerisinde yer 
almaktadır (Yanhe ve ark., 2010). 

Yüksek tuz konsantrasyonuna sahip ortamlarda en yaygın bulunan organizmalar ılımlı 
halofılik bakteriler, ekstrem halofılik bakteriler ve arkelerdir ancak bu ortamlarda küçük bir rol 
oynadığı düşünülmesine rağmen halotolerant mikroorganizmalarda bulunabilmektedir (Rodriguez- 
Valera, 1988). 

Optimum bir büyüme için yüksek tuz konsantrasyonunun gerekliliği halofıli olarak 
tanımlanmaktadır. Halofıli bakteriyel alemde oldukça yaygındır. Özellikle Cyanobacteria, 
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Proteobacteria, Firmicutes, Actinobacteria, Spirochaetes, ve Bacteroicleîes filumları içerisinde 
halofılik üyelere rastlanmaktadır (Ören, 2008). 

Son zamanlarda, bilinen bileşiklerin tekrar tekrar izole edilmesi ile karasal aktinomisetlerden 
yeni bileşiklerin keşif oranı azalmış, yeni biyoaktif bileşiklerin keşfi için son yıllarda deniz dip 
sedimenti gibi keşfedilmemiş habitatlara yönelinmiştir (Fenical ve ark., 1999). Karasal ortamlarda, 
geniş bir canlı çeşitliliği olsa da, okyanus ve denizlerdeki biyoçeşitlilik nisbeten daha fazladır (Donia 
ve Hamann, 2003). Dünya gezegeninin % 70'inden ve bütün biyosferin % 95'inden daha fazlasını 
kapsamakta olan denizel ortam olağanüstü bir biyoçeşitlilik içermektedir (Qasim, 1999). Mikrobiyal 
biyoçeşitlilik, yenilikçi biyoteknoloji için değerli bir kaynak olan yeni kimyasalların sonsuz bir 
havuzunu oluşturmaktadır (Berdy 2005; Fenical ve Jensen 2006). Denizel aktinomisetlerin yaşam 
koşulları, aşırı yüksek basınca (maksimum -1100 atmosfer), derin deniz zemininde 0 °C’den daha 
düşük sıcaklığa, anaerobik ve yüksek asidik koşullara (pH: 2.8) uyum sağlamıştır. Bu durum aynı 
zamanda deniz aktinomisetlerinin genetik ve metabolik çeşitliliklerini de yansıtmaktadır (Magarvey ve 
ark., 2004; Jensen ve ark., 2005a). 

2. HALOFİLİK MİKROORGANİZMALAR VE TUZCUL 
AKTİNOMİSETLER 

2.1. Topraktaki Halofilik ve Halotolerant Mikroorganizmalar 

Gelişimi için yüksek miktarda tuz konsantrasyonuna gerek duyan mikroorganizmalardır. 
Kushner, (1985) mikroorganizmaları gelişebildikleri optimum NaCl miktarına göre sınıflandırmıştır : 

a) Halofilik olmayanlar, 

b) Az halofiller, % 1-3 arasında NaCl konsantrasyonunda gelişenler, 

c) Orta derecede halofiller, % 3-15 arası NaCl konsantrasyonunda gelişenler, 

d) Aşırı halofiller, % 15’den daha fazla NaCl konsantrasyonunda gelişenler, 

Bunlardan farklı olarak halotolerant mikroorganizmalar ise, tuz varlığında veya yokluğunda 
gelişebilen organizmalardır. 

rRNA dizi verilerine dayalı fılogenetik analizlere göre halofiller, Archaea, Bacteria ve 
Eukarya domainlerinde yer almaktadır (Ören, 2002a,b; 2006a). rRNA dizi verilerine bağlı olarak üç 
farklı domaindeki mikroorganizmaların fılogenetik dağılımı Şekil l’de verilmiştir. 
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Şekil 1: rRNA dizi verilerine bağlı olarak farklı domainlerdeki mikroorganizmaların 
fîlogenetik dağılımı (Madigan ve Martinko, 2006) 

Archaea domainindeki halofilik mikroorganizmalar, Hcılobacteriaceae, Methanospirillaceae 
ve Methanosarcinaceae familyaları içerisinde yer almaktadır (Ören, 2002a). Bacteria domainindeki 
halofilik mikroorganizmalar ise Halanaerobiales ordosuna ait ( Firmicutes filumu) Halanaerobiaceae 
ve Halobacteroidaceae familyaları ve Oceanospirillales ordosuna ait Halomonadaceae 
(Gammaproteobacteria sınıfı) familyasında yer almaktadır (Ören, 2008). 

Halofilik aktinomisetler ise Streptosporangineae , Streptomycineae, Pseudonocardineae, 
Actinopolysporineae, Micrococcineae alt ordolarında bulunmaktadır. Nocardiopsaceae familyasında 
yer alan Nocardiopsis (Meyer, 1976), Tlıermobifida (Zhang ve ark., 1998) ve Streptomonospora (Cui 
ve ark., 2001) halofilik türlerin bulunduğu cinsleri, Pseııdonocardiaceae familyası ise halofilik türleri 
içeren Actinopolyspora, Amycolatopsis, Prauserella, Saccharomonospora cinslerini içermektedir 
(Hamedi ve ark., 2013). 

Tek hücreli yeşil alg olan Durıaliella cinsi ayrıntılı bir şekilde araştırılmıştır. Dunaliella, 
organik ozmotik uyum bileşiklerini kullanarak tuz adaptasyon çalışmalarında ve biyoteknolojik 
uygulamalarda popüler bir model sistem olmuştur (Ören, 2005). Algler uyum bileşikleri olarak 
polyolleri kullanmaktadır. Dunaliella salina ise ozmotik strese karşı yanıt olarak gliserol 
sentezlemektedir (Chen ve Jiang, 2009). D. salina ve D. bardawil tarafından üretilen değerli bir 
kimyasal olan fi- karoten gıda renklendirici, pro-vitamin A (retinol), kozmetikte katkı maddesi olarak 
tercih edilmektedir (Ören, 2005). Tuz göllerinde tuzlu su karideslerinin ( Artemia salina, A. 
franciscana ) varlığı bilinmektedir (Ören, 2008). 

1998 yılından beri hipersalin ortamlardan çok sayıda fiıngus türü izole edilmiştir. 
WalIemiomycetes sınıfı, Wallemiales ordosunda yer alan Wallenıia cinsine ait W. sebi, W. muriae ve 
W. ichthyophaga, Emericella cinsinde yer alan, E. appendiculata ve E. stella-maris, siyah maya 
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Trimmatostroma salimim, Cladosporium cinsine ait C. domirıicanum, C. jusiforme, C. halotolerans, C. 
herbarioides, C. psychrotolerans, C. ramotenellum, C. salinae, C. spinulosum, C. subinflatum, C. 
subtilissimum, C. tenellum ve C. velox türleri hipersalin çevrelerde bulunmaktadır. Aureobasidium 
pullulans var. pullulans ve Candida cinsine ait C.gali, C. pseudorugosa ve Eurotium halotolerans 
hipersalin ortamlardan izole edilmiştir (Gunde-Cimerman ve Zalar, 2014). Siyah maya Hortaea 
wemeckii türü de (Gunde-Cimerman ve ark., 2000) hipersalin çevrelere özgü bir organizmadır. 

Ekstrem halofılik arkelere saldıran fajlar ilk olarak 1974 yılında tanımlanmış fakat hipersalin 
ekosistemlerde virüsler geniş ölçüde keşfedilmemiştir. Tek ya da çift zincirli DNA genomu içeren, bir 
lipid zarına sahip olan pleomorfık virüslerin izolasyonu ve karakterizasyonu tuzlu ortamlardaki viral 
çeşitliliği göstermiştir. Shaun Heaphy (Leicester, United Kingdom) iç Moğolistan’da bir tuz gölünden 
izole edilen Halorubrum kocuriV yi enfekte eden baş ve kuyruk kısmına sahip iki yeni litik virüsü 
{Siphoviridcıe' den BJ1 virüsü ve Myoviridcıe' den BJ2 virüsü) keşfetmiştir (Yanhe ve ark., 2010). 

2.2. Topraktaki Halofilik ve Halotolerant Mikroorganizmalar 

Hipersalin (aşırı tuzlu) ortamlar, hipersalin su ve topraklardan oluşmaktadır. Hipersalin 
akuatik habitatlarla karşılaştırıldığında şalin (tuzlu) topraklardan izole edilen halofılik ve halotolerant 
mikroorganizmaların çeşitliliği ha kk ında çok az bilgi bulunmaktadır. 1980’lerde tuzlu topraklarda 
mikrobiyal çeşitlilik üzerine öncülük eden çalışmalar gerçekleştirilmeye başlanmıştır (Ventosa ve ark., 
2008). Tuzlu topraklarda bulunan çok sayıda izolat, Pseudomonas, Alcaligenes, Salinivibrio, 
Flavobacterium ve Acinetobacter cinsleri içinde tanımlanan Gram negatif çomak şekilli bakterilerdir. 
Yine tuzlu topraklardan izole edilen Gram pozitif çomaklar ve gram pozitif koklardan oluşan bu 
gruptaki izolatlar Bacillus, Nesterenkonia, Arthrobacter, Marinococcus, Staphylococcus, 
Corynebacterium, Brevibacterium, Nocardia ve Actinomyces cinslerinde belirlenmiştir. Ekstrem 
halofılik arkelerin çok az bir kısmı tuzlu topraklardan izole edilmiştir. Bu izolatlar Halobacterium 
cinsi içinde belirlenmiştir (Ventosa ve ark., 2008). 

Son yapılan çalışmalar Gram pozitif mikroorganizmaların tuzlu topraklarda yoğun olarak 
bulunduğunu göstermiştir. Ventosa ve ark. (1983) Alicante (İspanya) kıyısında yer alan tuzlu 
topraktan bir grup Gram pozitif halofılik kok izole etmiştir. İlımlı halofıllerin tümü % 2-5 ve % 25-30 
arasında toplam tuzda ve optimum olarak % 10-15 tuz oranı içeren besiyerlerinde gelişmiştir (Ventosa 
ve ark., 2008). 

Halofılik arkeler kırmızıdan pembeye değişen renklerde karotenoid pigmentleri üreten aerobik 
mikroorganizmalardır. Eter bağlı izoprenoid zincirleri içeren membranlar gibi arkeal özelliklere 
sahiptir. En tipik özelliği tuz gereksinimidir. Çok sayıda tür gelişimi için en az % 9 NaCl’ye ihtiyaç 
duymakta ve optimum olarak % 20-25 NaCl içeren ortamlarda gelişim göstermektedir. Halofılik 
arkelere hipersalin çevrelerde sık rastlanmaktadır. Çok sayıda tür, tuzlanmış yiyecekler ve yer altı tuz 
depolarının yanı sıra tuz gölleri, soda gölleri ya da tuzlalar gibi akuatik habitatlardan izole edilmiştir 
(Ventosa ve ark., 2008). 

Yalnızca birkaç haloarkeal tür, tuzlu topraklardan izole edilmiştir. Haloarcııla argentinensis 
ve Haloarcııla mukohcıtae Arjantin’den izole edilen iki türdür (Ihara ve ark., 1997). Haloarcııla 
jcıponica Japonya’daki tuzla toprağından (Takashina ve ark., 1990), Halorubrum distributum (Sinonim 
Halobacterium distributus ) alkali topraklardan (Zvyagintseva ve Tarasov, 1987; Ören ve Ventosa, 
1996) ve Haloterrigena turkmenica (Sinonim Halococcııs turkmenicus ) Türkmenistan’da sülfat içeren 
bir tuzlu topraktan izole edilmiştir (Zvyagintseva ve Tarasov, 1987; Ventosa ve ark., 1999). 

Topraktan izole edilen ve tanımlanan çok sayıda ılımlı halofılik bakteri heterotrofiktir. Baskın 
olarak aşırı tuzlu (hipersalin) sucul habitatlardan Gram negatif türler elde edilmesine karşın, tuzlu ya 
da aşırı tuzlu (hipersalin) topraklarda çok sayıda Gram pozitif tür de elde edilmiş ve bunlar 
taksonomik olarak karakterize edilmiştir. Hipersalin toprakların mikrobiyotası, hipersalin suların 
mikrobiyotasmdan daha ziyade tuzlu olmayan habitatlarm mikrobiyotasma benzerlik göstermektedir 
(Ventosa ve ark., 2008). 
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2.3. Tuzlu Ortamlarda Bulunan Aktinomisetler 

Fazla tuzlu çevrelerde aktinomisetlerin varlığı ve bu organizmaların yüksek tuz 
konsantrasyonuna toleransı ilk olarak Tresner ve ark. (1968) ve Gottlieb (1973) tarafından 
tanımlanmıştır. Nocardiopsaceae familyasındaki Nocardiopsis (Meyer. 1976), Thermobifida (Zhang 
ve ark., 1998) ve Streptomonospora (Cui ve ark., 2001) cinsleri halofilik ve halotolerant türler 
içermektedir. Actinomycetcdes ordosuna ait olan Pseudonocardiaceae familyasında çok sayıda cins 
bulunmaktadır. Bu cinslerden üç tanesi tuzlu toprak örneklerinden izole edilen halofılik türleri içeren 
Actinopolyspora, Saccharomonospora ve Prauserella cinslerini içermektedir. 2011 yılı verilerine göre 
26 cinsten elde edilen 70 geçerli halofılik ve halotolerant aktinomiset türlerinin listesi Tablo l’de 
verilmiştir (Hamedi ve ark., 2013). 

2.4. Halofillerin Biyoteknolojik Uygulamaları 

Temıofıl ve alkalifıller gibi ekstremofılik mikroorganizmaların diğer grupları ile 
kıyaslandığında üç domaindeki halofıller biyoteknolojik uygulamalarda nispeten daha az 
kullanılmaktadır. 

2.4.1. Ekstraselüler Enzimler 

Yıllardır tuzlu topraklardan izole edilen halofılik ve halotolerant mikroorganizmaların farklı 
enzimleri tanımlanmıştır. Bu enzimler yiyeceklerin işlenmesi, biyosentetik işlemler ve yıkama gibi 
endüstriyel işlemlerde kullanılabilmektedir. Halofılik enzimler yüksek tuz konsantrasyonunda aktif ve 
stabildir. Halofılik enzimler ozmotik strese karşı çıkmasını sağlayan spesifik moleküler özellikler 
göstermektedir. Genellikle bu enzimler yüzeylerinde çok miktarda asidik rezidü, fazla miktarda bazik 
rezidü az miktarda da hidrofobik rezidü bulundurmaktadır (Ventosa ve ark., 2008). Tuzlu topraklardan 
izole edilen birkaç halofılik bakteri tarafından amilaz enzimleri üretilmektedir. Nestererıkorıia halobia 
aktivite gösterebilmesi için yüksek tuza bağımlılık gösteren bir amilaz enzimi üretmektedir. Böylece 
yüksek konsantrasyonda NaCl ya da KC1 bulunmadığında enzim aktivitesini kaybetmektedir (Ventosa 
ve ark., 2008). Keratinaz aktivitesi, tuzlu bataklık topraklardan izole edilen Nocardiopsis halotolerans 
ve Saccharomonospora halophila , âa belirlenmiştir (Al-Zarban ve ark., 2002a, b). 

2.4.2. Uyum Bileşiklerinin Üretimi 

Uyum bileşikleri, ozmotik dengeyi sağlamak için halofılik ve halotolerant bakteriler tarafından 
hücre içerisinde biriktirilen polyoller, amino asitler, şekerler ve betainler gibi düşük molekül ağırlıklı 
organik bileşiklerdir. Bu bileşikler enzim, nükleik asit, membran ve yüksek sıcaklık, kuruma ve 
donma gibi streslere karşı tüm hücreyi korumak için dengeleyici olarak görev yapmaktadır (Ventosa 
ve ark., 2008). 

Ektoinler yüksek tuz konsantrasyonunda gelişen bakteriler tarafından biriktirilen baskın olarak 
bulunan bir ozmolit sınıfını oluşturmaktadır. Ayrıca ektoin ve ektoin türevlerinin kozmetikte 
nemlendirici olarak patenti alınmıştır (Ventosa ve ark., 2008). Stabilize edici bileşik olan ektoin çok 
sayıda kozmetik ve cilt bakım ürünlerinde etken maddedir. Artan oranda tıbbi uygulamalarda önem 
kazanmıştır (Graf ve ark., 2008). İlaveten, ektoin biyomoleküller için bir koruyucu ve PCR ile DNA 
mikroarray teknikleri gibi moleküler biyoloji uygulamalarında geliştirici-aktive edici (enhansır) olarak 
kullanılmaktadır (Schnoor ve ark., 2004; Mascellani ve ark., 2007). 

Nakayama ve ark. (2000) kültür edilmiş tütün bitkisinde ektoin biyosentetik genlerini 
ekspreslemiştir ve hiperozmotik basınca karşı transgenik bitki toleransında bir artış elde edilmiştir. 
Özellikle kurak ve yarı kurak topraklarda çevresel stresin bitki büyüme ve verimliliği sınırlandırmasını 
önlemede ektoin biyosentetik genleri kullanılabilir. 

Çoğu alkalifıller aynı zamanda halofılik olup deterjan, tekstil endüstrisi ve diğer işlemlerde 
kulandan çok sayıda yararlı enzim tuzlu alkali göllerde büyüyen bu özellikteki bakterilerden elde 
edilmiştir (Yanhe ve ark., 2010). 
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Tablo 1: Bazı halofîlik ve halotolerant aktinomiset türlerinin listesi 


Halofilik ve halotolerant 

aktinomiset türleri 

NaCl 

(%) 

Halofilik ve halotolerant 

aktinomiset türleri 

NaCl 

(%) 

1 . 

Actinopolyspora alba 

10-25 

36. 

Nocardiopsis halotolerans 

0-15 

2. 

Actinopolyspora algeriensis 

7-32 

37. 

Nocardiopsis rosea 

0-18 

3. 

Actinopoly spora erythraea 

10-25 

38. 

Nocardiopsis rhodophaea 

0-18 

4. 

Actinopoly spora halophila 

10-30 

39. 

Nocardiopsis chromatogenes 

0-18 

5. 

Actinopoly spora mortivallis 

5-30 

40. 

Nocardiopsis baichengensis 

0-18 

6. 

Actinopoly spora xinjiangensis 

10-15 

41. 

Nocardiopsis arabia 

0-15 

7. 

Amycolatopsis halophila 

1-15 

42. 

Nocardiopsis litoralis 

1-15 

8. 

Amycolatopsis marina 

0,5-12 

43. 

Nocardiopsis salina 

3-20 

9. 

Amycolatopsis salitolerans 

0-13 

44. 

Nocardiopsis sinuspersici 

0-15 

10. 

Georgenia halophila 

1-15 

45. 

Nocardiopsis arvandica 

0-17,5 

11 . 

Glycomyces halotolerans 

4-5 

46. 

Nocardiopsis terrae 

1-15 

12. 

Haloactinobacterium albüm 

2-16 

47. 

Nocardiopsis flavescens 

0-10 

13. 

Halo actinopoly spora alba 

7-23 

48. 

Nocardiopsis coralliicola 

0-18 

14. 

Haloactinospora alba 

9-21 

49. 

Prauserella halophila 

5-25 

15. 

Haloechinothrix alba 

9-23 

50. 

Prauserella alba 

0-25 

16. 

Halo glycomyces albus 

3-18 

51. 

Prauserella marina 

0-5 

17. 

Isoptericola halotolerans 

0-25 

52. 

Saccharomonospora paurometabolica 

5-20 

18. 

Kocuria halotolerans 

0-10 

53. 

Saccharomonospora halophila 

10-30 

19. 

Kocuria aegyptia 

1-5 

54. 

Saccharomonospora saliphila 

5-20 

20. 

Marinactinospora thermotolerans 

0-5 

55. 

Saccharopolyspora qijiaojingensis 

1-22 

21. 

Myceligenerans halotolerans 

0-10 

56. 

Saccharopolyspora halophila 

3-20 

22. 

Nesterenkonia sandarakina 

1-15 

57. 

Saccharopolyspora lacisalsi 

5-25 

23. 

Nesterenkonia lutea 

0-20 

58. 

Salinactinospora qingdaonensis 

1-23 

24. 

Nesterenkonia halophila 

0,5-30 

59. 

Salinisphaera halophila 

6-29 

25. 

Nesterenkonia halotolerans 

0-25 

60. 

Salinispora arenicola 

3,5 

26. 

Nesterenkonia xinjiangensis 

0-25 

61. 

Salinispora tropica 

3,5 

27. 

Nesterenkonia alba 

0-6 

62. 

Serinicoccus profundi 

0-14 

28. 

Nesterenkonia aethiopica 

3-12 

63. 

Spinactinospora alkalitolerans 

1-15 

29. 

Nesterenkonia lacusekhoensis 

0-15 

64. 

Streptomonospora flavalba 

5-25 

30. 

Nesterenkonia halobia 

4-18 

65. 

Streptomonospora alba 

5-25 

31. 

Nesterenkonia jeotgali 

0-16 

66. 

Streptomonospora halophila 

5-20 

32. 

Nocardiopsis xinjiangensis 

3-20 

67. 

Streptomonospora amylolytica 

5-20 

33. 

Nocardiopsis kunsanensis 

3-20 

68. 

Streptomyces oceani 

2,5-12,5 

34. 

Nocardiopsis halophila 

3-20 

69. 

Streptomyces pharmamarensis 

2-9 

35. 

Nocardiopsis composta 

0-15 

70. 

Yuhushiella deserti 

3,5 


Halofılik aktinomisetler deniz suyu, tuzlu toprak, tuz gölü, alkalin tuzlu habitat ve diğer 
habitatlardan izole edilmiştir. Ancak halofılik aktinomisetlerin çoğu ise tuzlu topraklardan elde 
edilmiştir (Hamedi ve ark., 2013). 

2.4.3. Ekzopolisakkaritlerin Üretimi 

Tuzlu topraklardan izole edilen bazı ılımlı halofılik bakteriler ekzopolisakkaritler 
üretilebilmektedir. Ekzopolisakkaritler hem akışkanlık hem de sıvılaştırma özellikleri nedeniyle 
biyoteknolojik bir öneme sahip olmaktadır. Ekzopolisakkaritler tıp, eczacılık, gıda maddeleri, 
kozmetikler ve petrol endüstrisinde kullanılabilmektedir. 
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Fas’ta bir tuzladan alman toprak örneklerinden izole edilen Halomonas maura bir 
ekzopolisakkarit üretmektedir. Bu polimer oldukça viskoz özelliktedir (Ventosa ve ark., 2008). 

2.4.4. Karotenoidlerin Üretimi 

Hipersalin habitatlarda yaşayan çok sayıda haloarke çoğu tuzla ve hipersalin göllerde kırmızı 
renk oluşumunu sağlayan karotenoidleri sentezlemektedir. Karotenoidlerin eczacılıkla ilgili endüstride 
ya da hayvan gıdalarında besin katkıları, gıda renklendiriciler olarak kullanılmaktadır (Ventosa ve 
ark., 2008). 

2.4.5. Toksik Bileşiklerin Biyodegredasyonu 

Pestisitler, herbisitler ve famıasötik ürünlerin üretimi gibi endüstriyel işlemlere ilaveten kağıt 
fabrikası ve petrokimyasal endüstriler, toksik bileşikleri içeren farklı tuz oranlarında atık sular 
üretmektedir. Tuzlu ortamlarda aromatik bileşikleri parçalayabilme yeteneklerinin belirlenmesinden 
sonra halofılik bakterilerin değişik endüstriyel uygulamalar sonunda oluşan tuzlu atık suların 
arıtımında uygulanabilirliği ve tuzlu toprakların mikrobiyal çeşitliliği ile ilgili çalışmalarda önemli 
artış gözlenmektedir. Yeraltmdaki tuzlu sudan izole edilmiş ılımlı halofılik bir bakteri olan 
Arhodomonas aquaeoli areobik olarak yağı degrade etme yeteneğine sahiptir (Ventosa ve ark., 2008). 

Halofılik bakteriler, doğada aromatik bileşiklerin biyolojik yıkımında görev almaktadırlar 
(Nicholson ve ark., 2004; Garcia ve ark., 2005; Cuadros-Orellanaa ve ark., 2006). İki yeni ılımlı 
halofilik bakteri olan Halomonas organivorans ve Thalassobacillus devoraııs tuzlu topraklardan izole 
edilmiştir. Halomonas organivorans çeşitli organik bileşikleri (benzoik asit, p-hidroksibenzoik asit, 
sinnamik asit, şahsilik asit, fenilasetik asit, fenilpropiyonik asit, fenol, p-kumarik asit, ferulik asit ve p- 
aminosalisilik asit) kullanma yeteneğine sahip gram negatif bir bakteridir. Thalassobacillus devoraııs 
kontamine olmuş fenol bakımından zengin hipersalin topraklardan izole edilen gram pozitif bir 
bakteridir. Her iki yeni tür de kontamine olmuş hipersalin habitatlarm biyodegredasyonu için 
kullanılma potansiyeline sahiptir (Ventosa ve ark., 2008). 

Son zamanlarda Kleinsteuber ve ark. (2006) Arjantin’deki Comodoro Rivadavia yakınındaki 
yüksek toprak tuzluluğuna sahip petrol üretiminde kullanılan bir bölgeyi mikrobiyolojik yönden 
araştırmışlardır. Bunların yanı sıra, ağır metallere toleransı olan halofılik bakteriler kirlenmiş tuzlu 
ortamlarda indikatör organizmalar olarak kullanılabilmektedir. Tuzlu topraklardan izole edilen bazı 
halotolerant ve halofılik bakteriler Co, Ni, Cd ya da Cr gibi yüksek konsantrasyondaki farklı metallere 
karşı tolerans göstermektedir (Ventosa ve ark., 2008). 

2.4.6. Sekonder Metabolit Üretimi 

Halofılik aktinomisetler yeni antibiyotiklerin üretimi için bir kaynak olarak görülmektedir. 
Actinopolyspora, Nocardiopsis, Saccharomonospora ve Streptomyces cinslerine ait halofilik 
aktinomiset türleri ürettikleri sekonder metabolitler bakımından oldukça önemlidir (Yanhe ve ark., 
2010; Hamedi ve ark., 2013). Alkali bir topraktan izole edilen halofilik ve alkalifilik bir aktinomiset 
olan Streptomyces sannanensis RJT-1 izolatmm gram pozitif bakterilere karşı aktivite gösteren 
potansiyel bir antibiyotik üreticisi olduğu belirtilmiştir. Dimerik diazobenzofluorene glikozit yapıya 
sahip olan Lomaivitisin A ve B, Micromonospora lomaivitiensis LL-371366 türü tarafından üretilen 
güçlü sitotoksik metabolitlerdir. Ekstremofıl aktinomisetler aynı zamanda antifungal metabolitler 
bakımından keşfedilmemiş bir kaynaktır. Bazı halotolerant Streptomyces izolatlarmm tütün mozaik 
virüsü (tobamovirus) ve patates çizgi virüsüne (Y potyvirus) karşı antiviral aktivitesi bulunmaktadır. 
Bazı halofılik ve halotolerant aktinomisetler tarafından sentezlenen biyoaktif metabolitler Şekil 2’de 
verilmiştir (Hamedi ve ark., 2013). 
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ActinopolysporaerythraeaYVs/l 90600 tarafından sentezlenen Nocardiopsisdassonvilleitmaîmdan sentezlenen 

EritıonolitH ve I- Nönojenikaktivitesi (Huang ve ark., 2009) tetıodotoksin-nöıotoksinaktivitesi (Wıı ve ark., 2005) 



Actinopolyspora erythraea YIM 90600 tarafından sentezlenen 
Actinopolysporin A ve B-Antikanser aktivitesi (Zhao ve ark 
2011) 



Streptomyces variabilis SNA-020 tarafından sentezlenen 
Anımosamide D-Sitotoksik aktivite (Pan ve ark.,2012) 


Şekil 2: Bazı halofilik ve halotolerant aktinomisetler tarafından sentezlenen biyoaktif 

metabolitler (Hamedi ve ark., 2013) 

2.5. Halofilik Mikroorganizmalar ile İlgili Türkiye’de Yapılan Çalışmalar 

Tuz Gölü ve Çamaltı Tuzlası’nda bulunan mikroorganizmaların izolasyonu ve 
karakterizasyonları ile ilgili yapılmış bazı çalışmalar bulunmaktadır. Yalçın (2000) Tuz Gölü’nden 
izole ettiği 12 adet aerobik halotolerant ve halofilik izolat ile çalışmış ve izolatlanndan bazılarını 
BaciIIus circulans ve Bacillus licheniformis olarak tanımlamıştır. 

Kaili (2000) yaptığı çalışmada Tuz Gölünden izole ettiği 18 adet aşın halofilik bakterinin 
çeşitli biyokimyasal ve antibiyotiklere duyarlılık testlerini gerçekleştirmiş ve bu izolatlarm 
Halobacterium cinsine ait olabileceklerini ifade etmiştir. 

Birbir ve Sesal (2003) yaptıklan çalışmada Tuz Gölü’nden izole ettikleri 82 izolattan 32 
tanesinin optimum gelişim gösterdikleri tuz, pH ve sıcaklık derecelerini belirleyip bu izolatlann çeşitli 
biyokimyasal testlerini yapmışlardır. 

Mutlu (2006) çalışmasında Tuz Gölünün 5 farklı noktasından Ağustos 2003-Ekim 2005 
tarihleri arasında örnekleme yapmış, farklı besiyerleri kullanılarak 122 adet aerobik halofilik 
bakterinin izolasyonunu gerçekleştirmiş, bazı biyokimyasal ve antibiyotiklere karşı hassasiyetlerini 
belirlemiştir. Bazı izolatlarm toplam hücre protein profilleri SDS-PAGE ile çıkarılmış ve bu sonuçlara 
göre oluşturulan benzerlik dendogramlan, referans halofıllerle ve kendi aralarındaki ilişkinin ortaya 
konmasını sağlamıştır. 

Güven ve ark., (2010) Çamaltı Tuzlasında tuzluluk derecesi farklı 6 havuzdan alman su 
örneklerinden izolasyon gerçekleştirmiş, rastgele seçilen 12 izolatm farklı karbon kaynaklarını 
kullanım durumu, indol, oksidaz, katalaz, jelatinaz, selülaz, proteaz, ksilanaz üretimi, Tween 80, 
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amilaz, DNaz aktivitesi gibi fenotipik özelliklerini incelemişler, izolatlarm büyük olasılıkla Bacteria 
veya Arkea domainine ait farklı cins ve türlerin temsilcileri olabileceğini ifade etmişlerdir. 

Tatar ve ark., (2014) Tuz Gölü ve Çamaltı Tuzlasında yaptığı izolasyon çalışmasında çok 
sayıda halofilik ve halotolerant aktinomiset elde etmiştir. Tuz Gölü ve Çamaltı tuzlasından 
Streptomyces cinsine ait 2 yeni tür izole edip literatüre kazandırmıştır. 

Tatar ve ark., (2016) Tuz Gölünden Streptomonospora cinsine ait yeni bir türün izolasyonunu 
gerçekleştirip literatüre kazandırmıştır. 

3. DENİZEL AKTİNOMİSETLER 

Toplam deniz yüzeyinin sadece % 7-8’i kıyısal alanlardır ve geriye kalan ve su ile kaplı derin 
denizlerin, % 60’ı 2000 m’den daha derindir (Das ve ark., 2006). Derin denizler yüksek basınç, düşük 
sıcaklık, ışık eksikliği, değişken tuzluluk ve oksijen konsantrasyonu ile eşsiz ekstrem çevreler olarak 
karakterize edilmektedirler (Bull ve ark., 2000). Derin deniz alanı coğrafık olarak geniş olmasına 
rağmen, mikrobiyal çeşitlilik üzerine bilimsel bilgi ve araştırmalar yetersizdir (Das ve ark., 2006). 
Ancak, yeni antibiyotiklerin keşfi için yeni mikroorganizmaların kaynağı olarak iyi bir çevre olduğu 
bilinmektedir (Bull ve ark., 2000). Aktinomisetler denizel çevrelere spor formunda karalardan 
yıkanarak mı geldi yoksa denizel çevrelerde metabolik olarak aktif miydi sorusu hala tartışılmaktadır. 
Son zamanlardaki çalışmalar, okyanuslarda okyanusa özgü deniz aktinomisetlerinin kesin olarak var 
olduğunu göstermiştir (Ward ve Bora, 2006). Bunlar Dietzia , Rhodococcııs (Nesterenko ve ark., 1982; 
Helmke ve Weyland, 1984; Rainey ve ark., 1995; Heald ve ark., 2001), Streptomyces (Moran ve ark., 
1995) ve yeni tanımlanan cinsler Salinispora (Jensen ve ark., 2005a; Maldonado ve ark., 2005; Mincer 
ve ark., 2005) ve Marirıispora üyelerini kapsamaktadır(Jensen ve ark., 2005a; Kwon ve ark., 2006). 
Son iki cins gelişim için deniz suyuna ihtiyaç duyar ve deniz kemotip işareti taşır; ve aynı zamanda 
zorunlu tuza gereksinimi olan Aeromicrobium memnum' u da (Bruns ve ark., 2003) içermektedir. Son 
zamanlarda karakterize edilen bir diğer cins, Salinibacterium cinsidir. Bu cins % 10 NaCl’yi tolere 
edebilmekte fakat gelişim için tuza gereksinim duymamaktadır (Han ve ark., 2003). Son zamanlarda 
rapor edilen Verrucosispora AB-18-032 suşu (Riedlinger ve ark., 2004) denize özgü aktinomiset 
olarak karakterize edilmektedir. Bu türlerin bazılarının şimdilerde klinik çalışmalarda potansiyel 
antikanser ajanları olarak bilinen salinosporamid gibi eşsiz bileşikler ürettiği bulunmuştur (Feling ve 
ark., 2003). 

Aktinomisetler denizel çevrelerin mikrobiyal topluluklarının etkin ve stabil formlarıdır (Jensen 
ve ark., 2005 a,b) ve çeşitli deniz ekosistemlerinde kalıcı popülasyonlar oluşturmaktadırlar (Das ve 
ark., 2006). Yeni deniz aktinomiset taksonlarmın keşfi aynı zamanda benzersiz metabolik 
aktivitelerinin keşfini de sağlanmıştır (Fenical ve Jensen, 2006). Aktinomisetlerin farklı habitatlarda 
sabit popülasyonlar oluşturma yeteneği ve çeşitli biyolojik aktiviteleri ile yeni bileşikler üretmeleri 
(Magarvey ve ark., 2004; Jensen ve ark., 2005a, 2007; Lam, 2006; Prudhomme ve ark., 2008; Olano 
ve ark., 2009; Asolkar ve ark., 2010; Rahman ve ark., 2010) açıkça göstermektedir ki, denize özgü 
aktinomisetlerin denizel çevrelerdeki varlığı yeni sekonder metabolitlerin keşfi için çok önemlidir. 

3.1. Denizel Çevrelerde Bulunan Aktinomisetler 

Hafif asidik koşullar nötral sulardan daha büyük bir biyoçeşitlilik gösterme eğilimindedir 
(Goodfellow ve Williams, 1983; Ramesh ve Mathivanan, 2009). Yapılan birçok çalışmada deniz 
sedimentlerinden aktinomisetler izole edilmiş (Barcina ve ark., 1987). Lechevalier ve Lechevalier 
(1970) denizel habitatlardan kimyasal içeriğine bağlı olarak 32 cins tanımlamıştır. Yapılan güncel 
değerlendirmelerde denizel çevrelerden Micromonospora (Bull ve ark., 2005), Streptomyces (Moran 
ve ark., 1995), Nocardia, Rhodococcus, Dietzia (Rainey ve ark., 1995; Heald ve ark., 2001), 
Prauserella (Kim ve Goodfellow, 1999), Serinicoccus (Yi ve ark., 2004; Xiao ve ark., 2011), 
Salinispora (Jensen ve ark., 2005a; Maldonado ve ark., 2005; Mincer ve ark., 2005), Marinophilus 
(Lam, 2006), Solwaraspora (Magarvey ve ark., 2004), Lamerjespora (Fortman ve ark., 2005), 
Marinospora (Jensen ve ark., 2005b; Kwon ve ark., 2006), Salinibacterium (Han ve ark., 2003), 
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Aeromicrobium (Bruns ve ark., 2003), Wiüiamsia (Stach ve ark., 2004), Verrucosispora (Riedlinger ve 
ark., 2004), Marinactinospora (Tian ve ark., 2009b) ve Sciscionella (Tian ve ark., 2009a) cinslerinin 
izole edildiği rapor edilmiştir. 

3.2. Denizel Aktinomisetlerden Elde Edilen Yeni Metabolitler 

30.000’den daha fazla hastalık klinik olarak tanımlanmasına rağmen, bunların üçte birinden 
daha azı semptomatik olarak tedavi edilebilir ve çok azıda iyileştirilebilir durumdadır (Schultz ve 
Tsaklakidis, 1997). Yeni terapötik ajanlara, medikal ihtiyaçları karşılamak için acilen ihtiyaç 
duyulmaktadır (Wright ve Sutherland, 2007). Doğal ürünler ilaç keşiflerinde önemli bir rol 
oynamaktadır (Demain ve Zhang, 2005; Zhang, 2005). Yeni sekonder metabolitlerin keşfi için bir 
kaynak olarak deniz aktinomisetlerinin kullanılması için erken bir aşama olmasına rağmen, geçen 
birkaç yılda birçok yeni metabolit izole edilmiştir (Lam, 2006). 2005’den 2010’a kadar deniz 
aktinomisetlerinden izole edilen yeni sekonder metabolitlerin bazı örnekleri Tablo 2’de verilmiştir. Bu 
beş yıl periyodunda deniz aktinomisetleri tarafından üretilen yeni sekonder metabolitlerin tamamı 
olmamakla birlikte Tablo 2’de biyolojik aktivitesi rapor edilmiş çok farklı çeşitli yapılar 
gösterilmektedir. Tablo 2’de verilen staurosporinone, salinosporamide A, lodopiridon, arenimisin, 
marinomisinler ve proksimisinler gibi bazı bileşikler nadir bulunmaları, kuvvetli ve çeşitli 
biyoaktiviteye sahip olmaları nedeniyle özel bir önem taşımaktadır. 




H 



H 
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Salinosporamide A 


Şekil 3: Salinosporamide A’nın kimyasal yapısı 
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Tablo 2: 2005-2010 yılları arasında deniz aktinomisetleri tarafından üretilen yeni sekonder 

metabolitler 


Bileşik 

Kaynak 

Biyolojik Aktivite 

Referans 

Chinikomisinler 

Streptomyces sp. 

Antikanser 

Li ve ark., 2005 

Chloro-dihydıoquinones 

Streptomyces sp. 

Antibakteriyel; antikanser 

Soria-Mercado ve ark., 2005 

Glaciapyrroles 

Streptomyces sp. 

Antibakteriyel 

Macherla ve ark., 2005 

Frigocyclinone 

Streptomyces griseus 

Antibakteriyel 

Bruntner ve ark., 2005 

Lajollamisin 

Streptomyces nodosus 

Antibakteriyel 

Manam ve ark., 2005 

Mecherchamıisinler 

Thermoactinomyces sp. 

Antikanser 

Kanoh ve ark., 2005 

Salinosporamide A (NPI- 
0052) 

Salirıispora tropica 

Antikanser, antimalaryal 

Jensen ve ark., 2007; 
Prudhomme ve ark., 2008 

Sporolide A 

Salinispora tropica 

Biyolojik aktivitesi bilinmiyor 

Jensen ve ark., 2007 

Salinisporamides B ve C 

Salirıispora tropica 

Sitotoksisite 

Williams ve ark., 2005 

2-Allyloxyphenol 

Streptomyces sp. 

Antimikrobiyal; yiyecek 
koruyucusu; ağız antiseptiği 

Arumugam ve ark., 2009 

Saliniketal 

Salinispora arenicolcı 

Kanser kemoprevensiyon 

Jensen ve ark., 2007 

Marinomisinler 

Marinispora 

Antibakteriyel; antikanser 

Kwon ve ark., 2006 

Cyanosporaside A 

Salinispora pacifıccı 

Biyolojik aktivitesi bilinmiyor 

Jensen ve ark., 2007 

Lodopyıidon 

Saccharomonospora sp. 

Antikanser 

Maloney ve ark., 2009 

Arenimisin 

Salinispora arenicolcı 

Antibakteriyel; antikanser 

Asolkar ve ark., 2010 

Salinispyrone 

Salinispora pacifıca 

Biyolojik aktivitesi bilinmiyor 

Jensen ve ark., 2007 

Salinipyrones A ve B 

Salinispora pacifıca 

Hafif sitotoksisite 

Oh ve ark., 2008 

Pacifıcanones A ve B 

Salinispora pacifıccı 

Antibakteriyel 

Oh ve ark., 2008 

Arenicolides A-C 

Salinispora arenicolcı 

Hafif sitotoksisite 

Jensen ve ark., 2007; 

Williams ve ark., 2007 

1 -hydıoxy-1 - 
norresistomycin 

Streptomyces chinaeıısis 

Antibakteriyel; antikanser 

Gorajana ve ark., 2005; Kock 
ve ark., 2005 

Resistoflavin methyl 
ether 

Streptomyces sp. 

Antibakteriyel; antioksidatif 

Kock ve ark., 2005 

Staurosporinone 

Streptomyces sp. 

Antitiimör; fıkotoksisite 

Wu ve ark., 2006 

Sesquiterpene 

Streptomyces sp. 

Biyolojik aktivitesi bilinmiyor 

Wu ve ark., 2006 

1,8-Dihydıoxy-2-ethyl-3- 
methylanthraquinone 

Streptomyces sp. 

Antitiimör 

Huang ve ark., 2006 

Caboxamisin 

Streptomyces sp. 

Antibakteriyel; antikanser 

Hohmann ve ark., 2009 

Daryamides 

Streptomyces sp. 

Antifungal; antikanser 

Asolkar ve ark., 2006 

Pierisidinler 

Streptomyces sp. 

Antitiimör 

Hayakawa ve ark., 2007 

Pıoksimisinlet 

Streptomyces sp. 

Antibakteriyel; antikanser 

Fiedler ve ark., 2008 


Salinosporamide A (NPI-0052), zorunlu deniz aktinomiseti olan Scılinospora tropica türünden 
izole edilen yeni bir nadir bisiklik beta lakton gama-laktamdır (Feling ve ark., 2003; Jensen ve ark., 
2007). Salinosporamide A ticari proteozom inhibitör antikanser ilaç Bortezomibden ayrı 
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mekanizmalarla çoklu miyolom hücrelerinde apoptozisi uyaran oral olarak aktif bir proteozom 
inhibitördür (Chauhan ve ark., 2005). Salinosporamide A’nm kimyasal yapısı Şekil 3’de verilmiştir. 

Nereus Pharmaceuticals, Inc. (NPI-0052) tarafından geliştirilmiş ve 2006 yılında insanda 
kanser tedavisi için klinik çalışmalara girmesi planlanmıştır. NPI-0052 katı tümörler, lenfoma ve çoklu 
miyolom tümörleri için çoklu faz I denemelerinde uygulanmıştır (URL-12). NPI-0052 zorunlu deniz 
aktinomisetlerinden kanser tedavisi için tuz fermentasyonu ile üretilen ilk klinik adayı temsil 
etmektedir. 



Şekil 4: Salinipyrones A ve B’nın kimyasal yapısı 

Salinipyrones A ve B zorunlu deniz aktinomiseti olan Salinispora pacificanm fılogenetik 
olarak eşsiz bir suşundan izole edilen poliketitlerdir (Oh ve ark., 2008). Salinipyrones A ve B’nin 
biyolojik aktiviteleri ilaca dirençli insan patojenlerine karşı kayda değer bir antimikrobiyal aktivite 
göstermemiştir. Ancak, Salinipyrone A ölçülebilir insan hücre sitotoksititesi olmadan lOpg/mL’de 
interlökin-5 üretiminin % 50’sinde orta derecede inhibisyon göstermiştir (HCT-116). Salinipyrones A 
ve B’nin kimyasal yapısı Şekil 4’ de verilmiştir. 



Lodopyıidone 


Şekil 5: Lodopyridone’nin kimyasal yapısı 

Lodopyridone La Jolla deniz dibi kanyonunun ağzından toplanan sedimentlerden izole edilen 
bir deniz izolatı olan Saccharomonospora sp. tarafından üretilen eşsiz bir alkoloittir (Maloney ve ark., 
2009). Lodopyridone insan kolon adenokarsinoma hücresi HCT 116’ya karşı aktiviteye sahiptir (3.6 
pM IC50). Lodopyridone’nun kimyasal yapısı Şekil 5’te verilmiştir. 
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Are Mimisin 


Şekil 6: Arenimisinin kimyasal yapısı 

Şekil 6’ da kimyasal yapısı verilen arenimisin zorunlu deniz aktinomiseti olan Salinispora 
arenicola tarafından üretilen benzo [a] naftasen kinon sınıfına ait yeni bir antibiyotiktir (Asolkar ve 
ark., 2010). Bu yeni yapısal türev S.arenicol&’nm suşu tarafından üretilen bu antibiyotik sınıfının ilk 
raporudur. Arenimisin, rifampisin- ve methisilin-dirençli Stcıphylococcus cıureus’ a ve ilaç dirençli 
Staphylococci ve diğer Gram-pozitif insan patojenlerine karşı güçlü antimikrobiyal etki 
göstermektedir. 



Şekil 7: Denizel aktinomisetler tarafından üretilen yeni sekonder metabolitler 
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Ek olarak Saliııispora tropica suşu; Şekil 7’de kimyasal yapısı verilen Sporolide A, 
Arenicolide A, Cyanosporaside A ve Salinispyrone olarak bilinen önceden görülmemiş dört bileşik 
üretmektedir (Jensen ve ark., 2007). Bu açıklanan yapılar yeni sekonder metabolitlerin üretimi için 
deniz aktinomisetlerinin muazzam bir potansiyelinin olduğunu göstermiştir. 

3.3. Denizel Aktinomisetler ile İlgili Türkiye’de Yapılan Çalışmalar 

Türkiye’de denizel aktinomiset izolasyonu ve karakterizasyonları ile ilgili yapılmış bazı 
çalışmalar bulunmaktadır. 

Özcan (2017) çalışmasında Trabzon (Karadeniz) deniz sedimentlerinden 24 aktinomiset 
izolatı elde etmiş ve bu izolatlarm aktif sekonder metabolit üretme kapasitesini moleküler 
tekniklerle araştırmıştır. 

Karadeniz dip sedimentinde denizel aktinomiset izolasyonu ile ilgili çalışmalarda 
Streptomyces, Saccharomonospora ve Micromonospora cinslerine ait yeni türler elde edilerek 
literatüre kazandırılmıştır (Veyisoğlu ve ark., 2013; Veyisoğlu ve Şahin 2014; 2016a; 2016b; 2019; 
Carro, ve ark., 2019). 

4. SONUÇLAR 

Türkiye’de tuzcul ortamlardan mikroorganizma izolasyonu ve karakterizasyonu ile ilgili çok 
sayıda çalışma bulunmaktadır. Özellikle aktinomisetlerden yeni türler elde edilerek literatüre 
kazandırılmış çalışmalar bulunmaktadır. Halofılik ve halotolerant aktinomisetler biyoteknolojik 
potansiyellerinin de olması nedeniyle oldukça önem taşımaktadır. Özellikle antibiyotik ve enzim 
üreteme potansiyelleri bu grupta yer alan aktinomisetlerin önemli olmasını sağlamaktadır. 

Günümüze kadar denizel aktinomisetlerle ilgili çeşitli çalışmalar yapılmış olup özellikle 
sekonder metabolit gen bölgeleri üzerinde durulmuştur. Bununla birlikte Karadeniz bölgesinde yapılan 
denizel aktinomiset izolasyonu çalışmalarında çok sayıda izolat elde edilmiştir. Hatta bu izolatlardan 
bazılarının sekonder metabolit üretme potansiyeline bakılmıştır. Denizel ortamlardan sediment 
alınması diğer karasal ve tuzcul ortamlara göre daha zor olduğu için Türkiye’de bu anlamda az çalışma 
bulunmaktadır ve bu ortamlardan elde edilen aktinomisetlerin genellikle yeni tür olma potansiyelleri 
yüksektir. 
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1. GİRİŞ 

Benzothiazol türevleri sıklıkla yeni ilaçların üretilmesinde başlangıç maddesi olarak 
kullanılmakta ve bunun yanı sıra önemli biyolojik, optik ve elektronik özellikleri ile ön plana 
çıkmışlardır [1,2]. Benzothiazol türevleri biyolojik uygulamalarda oldukça geniş bir spektruma 
sahiptirler [3-15]. Metil 3-(2-oxobenzothiazolin-3-yl)-propanoat molekülünün sentezi ve kristaline ait 
kristalografık çalışmalar daha önceden literatürde mevcuttur [1]. Bu çalışmada ise moleküler yapının 
en kararlı hali Yoğunluk Fonksiyoneli Kuramı (YFK) kullanılarak, Becke tipi 3 parametreli Lee- 
Yang-Parr modeli B3LYP ve 6-311++G(d,p) baz seti ile optimize edilmiştir. Seçilen yöntemin ve baz 
setinin güvenilirliği X-ışmı kırınımı sonucunda elde edilen geometrik parametreleri başarılı bir şekilde 
temsil etmesiyle doğrulanmıştır. Çalışmanın amacı deneysel olarak elde edilemeyen lokal ve global 
kimyasal aktivite parametrelerini elde ederek optimize yapının elektrofılik ve nükleofılik doğasının 
belirlenmesidir. Bunun yanı sıra Hirshfeld yüzey analizi ile yapıya ait moleküller arası etkileşimler, 
yüzey haritalarını (, d n0 rm, di ve d e ) belirleyerek yapıdaki etkileşimleri gözlemleyerek ve iki boyutlu 
parmak izi bölgesi tayini ile yapıya ait atomlar arası etkileşimlerin yüzdesini belirlemektir. Global 
kimyasal aktivite hesaplaması ile HOMO ve LUMO öncü moleküler orbital enerjileri kullanılarak 
sertlik, yumuşaklık, elektrofılik indeks, kimyasal potansiyel ve maksimum yük transferi 
parametrelerine ulaşarak kimyasal aktivite ve kinetik stabilite yatkınlığı belirlenmiştir. Lokal kimyasal 
aktivite hesaplamaları ile moleküler elektrostatik potansiyel (MEP) haritası, Fukui fonksiyonları (FF) 
ve net yükler tespit edilmektedir. Böylece, moleküler elektrostatik potansiyel haritası ile molekülün 
elektronca zengin ve fakir bölgelerinin belirlenmesini ve kimyasal aktivite yakınlığını tespit edilmiştir. 
Mulliken popülasyan ve doğal popiilasyon methodlarmı kullanarak atomlara ait net yükler 
hesaplanmıştır. Fukui fonksiyon analizi ise nötr, anyon ve katyonik durumlara ait yükler hesaplanarak 
her bir atoma ait fonksiyonlar ile elektrofılik ve nükleofılik bölge tayini yapılmıştır. Böylece lokal 
kimyasal aktivite yöntemi ile ayrıntılı bir kimyasal aktif bölge tayini yapılmıştır. Bunlara ek olarak 
doğal bağ orbital (NBO) hesaplaması ile hiperkonjugatif etkileşim enerjisi, atomlara ait doluluk 
oranları ve moleküler geçiş durumları belirlenmiş olmaktadır. Yük transferi ECT methodu ile de DNA 
bazları olan adenin, guanin, sitozin ve timinin incelenen molekül ile yük geçiş durumları ve yapıların 
elektrofılik ve nükleofılik doğası tespit edilmiştir. Ayrıca ikinci dereceden lineer olmayan optik 
özellikler kutuplanabiliıiik ve hiperkutuplanabiliıiik parametreleri ile belirlenmiş optik materyal olma 
eğilimi incelenmiştir. 

2. MATERYAL VE METHOD 

Hesaplamalı kimya yöntemleri son yıllarda moleküler ve kimyasal davranışların 
aydınlatılmasında oldukça yaygın olarak kullanılmaktadır. Kuramsal hesaplamalar deneysel olarak 
elde edilemeyen kimyasal aktivite hesaplamalarında, yeni materyallerin sentezlenmesinde yol 
gösterecek olan kimyasal aktif bölgelerin tayininde ve reaksiyon hızlarının belirlenmesinde oldukça 
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başarılıdır. Hesaplamalı kimya yöntemlerinden en çok tercih edilen ve doğruluğu literatürde 
desteklenen Yoğunluk Fonksiyonel Kuramıdır. YFK organik ve metal organik yapıların enerji, dipol 
moment ve geometrik parametrelerinin belirlenmesinde kullanılır. YFK’ya ait tüm hesaplamalarda 
Gaussian09 [16] programı kullanılmıştır. Optimizasyon ile yapının en kararlı haline ve geometrik 
parametrelerine ulaşılır. Optimizasyon sonucunda elde edilen geometrik verilerin X-ışmı kırınımı 
yöntemi sonucunda elde edilen verilerle uyumu kuramsal method ve seçtiğimiz yöntemin doğruluğunu 
belirler. Bu çalışmada seçilen YFK/B3LYP/6-311++G(d,p) sonuçları X-ışmları kırınımı yöntemiyle 
elde edilen geometrik parametreleri başarılı bir şekilde temsil etmiştir. Optimize yapının enerjisinden 
elde edilen özellikler olan MEP, NBO, net yükler, Fukui fonksiyon analizi, öncü moleküler orbitaller 
gibi birçok veriye ulaşılabilir. Doğal bağ orbital analizi (NBO) ise Gaussian09 programı içinde 
bulunan NBO 3.1 [17] programı yardımıyla hesaplanmıştır. Bunlara ilave olarak Hirshfeld yüzey 
analizi ile elde edilen ddi, d e yüzey haritalarının görsel olarak gösterimi, atomların % etkileşimleri 
ve 2-boyutlu parmak izi tayini Crystal Explorer 3.1 [18] programı kullanılarak elde edilmiştir. 

3. BULGULAR VE TARTIŞMA 

3.1. Optimize Yapı 

İncelenen moleküle ait kristalografık çalışmalar Ersanlı ve ark. [1] tarafından yapılmıştır. 
Çalışılan moleküle ait geometrik parametreler olan bağ uzunluğu, bağ açısı ve burulma açı verileri X- 
kırmımı ışını kırınımı [1] ve YFK/B3LYP/6-311++G(d,p) sonuçlarına göre karşılaştırmalı olarak 
Tablo 1’ de verilmiştir. 

Metil 3-(2-oxobenzothiazolin-3-yl)-propanoat molekülüne ait optimize yapı görünümü ise 
Şekil l’de verilmiştir. C7-N1, C7-S1 ve Cl-Sl bağ uzunlukları sırasıyla, 1.371(2) Â, 1.768(2) Â ve 
1.742(2) Â olarak bulunmuştur [1]. Kuramsal olarak ise bu bağ uzunlukları sırasıyla 1.4676 Â, 1.8082 
Â ve 1.7638 Â olarak hesaplanmıştır. Yapıya ait C1-S1-C7, N1-C8-C9 ve S1-C7-01 bağ açıları ise 
sırasıyla deneysel olarak 91.50(8)°, 112.6(2)° ve 124.4(2)°; kuramsal olarak ise 90.9488°, 113.5954° 
ve 124.9221° olarak belirtilmiştir (Tablo 1). Tablo l’den görüldüğü üzere, YFK sonuçlarının X-ışmı 
kırınımı verilerini başarılı bir şekilde temsil etmektedir. Geometrik parametrelerde gözlenen ufak 
farklılıklar kuramsal hesaplamaların moleküler yapıyı gaz fazında, yalıtılmış bir ortamda ve tüm 
etkileşimleri dikkate olmadan hesaplamasından kaynaklanmaktadır. 

Tablo 1: Metil 3-(2-oxobenzothiazolin-3-yl)-propanoat molekülüne ait deneysel ve kuramsal 

geometrik parametre verileri 


Bağ Uzunluğu (Â) ve Bağ açıları (°) 

X-ışmı [1] 

DFT/B3LYP/6-311++G(d,p) 

sı-cı 

1.742(2) 

1.7638 

S1-C7 

1.768(2) 

1.8082 

N1-C6 

1.402(2) 

1.4019 

C7-N1 

1.371(2) 

1.4676 

N1-C8 

1.465(2) 

1.4676 

01-C7 

1.217(2) 

1.2095 

O2-C10 

1.200(2) 

1.2093 

03-C11 

1.443(2) 

1.4425 

C1-S1-C7 

91.50(8) 

90.9488 

C7-N1-C6 

114.9(2) 

115.7283 

C7-N1-C8 

118.8(2) 

118.0731 

N1-C8-C9 

112.6(2) 

113.5954 

C10-O3-C11 

117.5(2) 

116.2177 

C1-C6-N1 

112.5(2) 

112.7612 

01-C7-S1 

124.4(2) 

124.9221 

O2-C10-C9 

125.3(2) 

124.8782 

O3-C10-C9 

111.1(2) 

111.5151 
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Şekil 2: Metil 3-(2-oxobenzothiazolin-3-yl)-propanoat molekülünün optimize yapı görünümü 
3.2. Hirshfeld Yüzey Analizi 

Hirshfeld yüzey analizi ile moleküler etkileşimlerin yüzeye olan etkileri yüzey haritaları ile 
verilmekte ayrıca 2-boyutlu parmak izi gösterimi ile de atomların birbirleriyle etkileşimlerinin % 
katkısı belirlenmektedir. d„ or m, di, d e , şekil indeksi ve eğrilik indeksi yüzey haritalarında re nk 
kodlaması yapılmaktadır. d e parametresi Hirshfeld yüzeyinden yüzeyin dışındaki en yakın çekirdeğe 
olan uzaklık, di ise yüzeyin içindeki en yakın çekirdeğe karşılık gelen uzaklıktır. Normalize temas 
mesafesi d n0 rm aşağıdaki eşitlikte görüldüğü üzere d e , di ve atomun Van der Waals (VdW) yarıçapına 
bağlıdır. 


_ d t - d\ dw _ d e - d r e dw 

dnorm ~ I 1) 

dnonn eşitliği moleküller arası hidrojen bağlan için özel önem taşıyan bölgelerin belirlenmesini 
sağlar. d n0 m, kırmızı, beyaz ve mavi re nk ten oluşur. Eğer atomlar Van der Waals (VdW) yarıçaplarının 
toplamından daha yakın moleküller arası bağ yapıyorlarsa, bu bağlar yüzey üzerinden kırmızı bir 
nokta ile verilir. Kırmızı ile görülen bölgeler yapıya ait moleküler arası etkileşimin olduğunu ortaya 
koymaktadır. Aynca, Van der Waals (VdW) yançaplarmm toplamından uzak ise mavi, yakın ise 
beyaz renk ile gösterilir [19]. dnorm, di, d e , şekil indeks ve eğrilik indeksine ait haritalar Şekil 4’de 
verilmiştir, dnorm, di ve d e yüzeylerine ait indisler sırasıyla -0.1060 ile 1.2215, 1.0491 ile 2.6012 ve 
1.0494 ile 2.5584Â aralığında elde edilmiştir. Şekil indeksi ve eğrilik indeksi ise sırasıyla -1 ile 1 ve -4 
ile 4 aralığında gözlenmiştir (Şekil 2). 
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d: 


d< 




şekil indeksi eğrilik indeksi 

Şekil 2: Metil 3-(2-oxobenzothiazolin-3-yl)-propanoat molekülüne ait Hirshfeld yüzey haritaları 

görünümü 

Şekil 3’den görüldüğü üzere, d mtrm yüzeyi üzerindeki kırmızı nokta ile gösterilen bölgeler C- 
H...0 ve C-H..S moleküller arası hidrojen bağlarını temsil etmektedir. Şekil 4’de ise parmak izi 
bölgesine ait atomlar arası etkileşimlerin yüzde katkısı verilmiştir. En büyük etkileşimler H.. .H/H.. .H 
ve O.. .H/H.. .O ile sırasıyla %36.8 ve %27.1 olarak hesaplanmıştır. Diğer etkileşimler ise S.. .H/H.. .S 
(%12.7), C.. .H/H.. .C (% 12.2) ve C.. .C/C.. .C (%5.6) ile Şekil 4’de görülmektedir. 



Şekil 3: C-H...O ve C-H..S moleküller arası hidrojen bağlarının d nor m yüzeyi haritasında 

görünümü 
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Şekil 4: İncelenen molekülüne ait atomların % katkısının 2-boyutlu parmak izi görünümü 
3.3. Moleküler Elektrostatik Potansiyel (MEP) Yüzeyi 

Moleküler elektrostatik potansiyel (MEP) moleküler davranışların reaktifliği, yapı aktifliği ve 
hidrojen bağlarının açıklanmasında kullanılan bir yöntemdir. İncelenen yapıya ait elektro filik ve 
nükleofılik bölge tayininde renk kodları kullanılmaktadır. Kırmızı bölgeler elektrofılik (elektron 
seven) yatkınlığın fazla olduğu, (-) yüklü elektrostatik potansiyel bölgeleri gösterirken, molekülün 
tamamı üzerinden çekirdeğe göre elektron yoğunluğunun en fazla olduğu bölgedir. Mavi bölgeler ise 
nükleofılik (çekirdek seven) atağa yatkın, (+) yüklü elektrostatik potansiyel bölge ve düşük elektron 
yoğunluğunun olduğuna sahip olduğunu göstermektedir. Negatif bölgeler hidrojen bağının varlığını 
ifade etmektedir. MEP haritalarının yorumlanması molekülün kimyasal bağlanmadaki aktif bölgelerin 
tayini ve yeni kimyasalların sentezi aşamasında anahtar rol oynamaktadır [20]. Şekil 5a’da görüldüğü 
üzere, incelenen moleküle ait en negatif bölgeler hidrojen bağının aktif olduğu oksijen atomları 
üzerinde yerelleşirken, en pozitif bölgeler hidrojen atomları ve onların etrafındaki metil, metilen ve 
benzen halkası civarında kümelenmişlerdir. MEP kontör görünümü ise Şekil 5b’de görülmektedir. 
MEP kontör yüzeyine ait potansiyel çizgileri (1000) yüzeyinde gösterilmiştir. 
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MEP 



MEP Kontür 


Şekil 5: a) MEP yüzeyi ve b) MEP kontür 
3.4. Lokal Kimyasal Aktivite Hesaplamaları: Fukui Fonksiyon Analizi 

Fukui fonksiyon analizi ile çalışılan yapıların elektrofılik ve nükleofılik doğasının anlaşılması 
sağlanır. Fukui fonksiyonları elektron alıp verme eğilimi ve elektron yoğunluğunun değişimini 
açıklamakta kullanılır. Doğal popülasyon yükleri her bir atom için nötr, anyon ve katyon durumlarında 
hesaplanarak onlara ait fonksiyon değerleri ile birlikte Tablo 2’de verilmiştir. Fukui fonksiyon 
değerleri (/ fe + (r),/ fe _ (r),/^(r)) fonksiyonları ile belirlenir. ff (r) nükleofılik, / fe _ (r) elektrofilik 
ve/fe(r) serbest radikal atağa yatkınlığı belirleyen parametrelerdir. Aşağıdaki bu fonksiyonlara ait 
eşitlikler verilmiştir. 


fk 0~) = Qk O) (A/ + 1) - q k (r) ( N ) ^ 

fk ( r ) = Rk O) (V) - q k (r) (IV — 1) ^ 

f k M = \ i<1k W (A/ + 1) - q k {r){N - 1)] 4) 

Yukarıdaki eşitlikte, q k atomik yükleri, (N) nötr, (N+ 1) anyonik, (N- 1) ise katyonik kimyasal 
bölgeye ait k' mcı atomik yükleri temsil etmektedir. Yapıya ait atomların elektrofılik ve nükleofılik 
doğasını belirleyen parametre ise A/ fc (r)'dir. Nükleofılik ve elektrofılik FF farkı Af k (r) = 
[fk ( r ) — fk ( r )] i^ c belirlenir [21,22]. Eğer A/ fe (r)>0 ise nükleofılik yatkınlık, A/ fe (r)<0 ise 
elektrofılik yatkınlık baskındır. Elektrofılik bölgeler Nl, Ol, 02, 03, Sİ, C2, C7, C8, C9, CIO ve C11 
atomları üzerinde yerelleşirken, nükleofılik bölgeler Cl, C3, C4, C5 ve C6 atomlan üzerinde 
yoğunlaşmıştır. Diğer elektrofılik baskın bölgeler S, O ve N atomları üzerinde yerelleşmiştir (Tablo 2). 
Optimize yapının elektrofılik baskınlığının daha yoğun olduğu öngörülmektedir. 


46 


METİL 3-(2-OXOBENZOTHİAZOLİN-3-YL)-PROPANOAT’IN HİRSHFELD YÜZEY ANALİZİ, 
LOKAL VE GLOBAL KİMYASAL AKTİVİTE, NBO VE DNA/ECT ÇALIŞMALARI 


Tablo 2: Optimize yapıya ait Fukui fonksiyon yük ve fonksiyon değerleri 


Atom 

q°k 

<lk + 

<lk 

fk 

fk + 

Cl 

-0.20138 

-0.13608 

-0.20716 

0.00578 

0.06530 

C2 

-0.20717 

-0.21280 

-0.22709 

0.01992 

-0.00563 

C3 

-0.21116 

-0.08618 

-0.22706 

0.01590 

0.12498 

C4 

-0.19171 

-0.10855 

-0.20032 

0.00861 

0.08316 

C5 

-0.23077 

-0.21321 

-0.22823 

-0.00254 

0.01756 

C6 

0.15589 

0.23658 

0.15531 

0.00058 

0.08069 

C7 

0.53675 

0.52707 

0.53633 

0.00042 

-0.00968 

C8 

-0.16952 

-0.18319 

-0.18291 

0.01339 

-0.01367 

C9 

-0.48400 

-0.48763 

-0.50346 

0.01946 

-0.00363 

CIO 

0.81555 

0.80693 

0.80308 

0.01247 

-0.00862 

Cll 

-0.21478 

-0.21486 

-0.23342 

0.01864 

-0.00008 

N1 

-0.49110 

-0.39772 

-0.48571 

-0.00539 

-0.00540 

Ol 

-0.60551 

-0.59149 

-0.59049 

0.01501 

-0.01402 

02 

-0.61651 

-0.61435 

-0.61435 

0.01190 

-0.00216 

03 

-0.54516 

-0.53436 

-0.53436 

0.01090 

-0.01080 

Sİ 

-0.30564 

-0.33565 

-0.27585 

-0.02979 

-0.03001 


3.5. Lokal Kimyasal Aktivite Hesaplamaları: Net Yükler 

Çalışılan moleküle ait net yükler Mulliken popiilasyon ve doğal popülasyon yöntemleri 
kullanılarak hesaplanmıştır. Popülasyon analiz metotları sisteme ait elektron yoğunluğunun 
çekirdekler arasında paylaşımını ifade eder [23,24]. Bu işlem her bir çekirdek üzerindeki atom yükünü 
hesaplamayı sağlar. Atomik yük için kuantum mekaniksel bir işlemci bulunmadığından yük dağılım 
işlemi keyfidir [25, 26]. Net yük analizi ile molekülün polarlığı, elektronik yapısı, atomik yapıların 
dipol momenti, atomlar üzerindeki yük dağılımı, moleküldeki yük transferini sağlayan donör ve 
akseptör çiftleri ve moleküler yapıların farklı özellikleri hakkında geniş bir veriye ulaşmamızı 
sağlamaktadır. Verilen bir atomda yerleşmiş tüm atomik orbitallerden gelen katkıların toplamı ilgili 
atomdaki elektron sayısını verir. Bu durumda, farklı atomlar üzerindeki baz fonksiyonlarını içeren bir 
katkının nasıl paylaşılacağını belirleyen bir yaklaşımın bulunması gerekmektedir. Mulliken 
popülasyon analizinde kullanılan ve bilinen en basit yol, katkıyı iki atom arasında eşit olarak 
paylaştırmaktır. Toplam yükün iki atom arasında eşit paylaşımı düşüncesi bazı elementlerin daha 
elektronegatif olmasını göz ardı etmektedir [27]. Eksikliklerine rağmen net yük analizi elektrofılik ve 
nükleofılik doğanın anlaşılması, elektron yoğunluk dağılımı ve kimyasal aktif bölgelerin tespitinde 
oldukça etkin bir yöntem olarak kullanılmaktadır. 
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Tablo 3: Optimize yapıya ait net yük değerleri 


Atom 

MP 

NP 

Atom 

MP 

NP 

Cl 

0.103227 

0.20138 

C9 

-0.200529 

-0.48400 

C2 

0.027772 

0.20717 

CIO 

-0.247023 

-0.81555 

C3 

-0.259117 

-0.21116 

Cll 

-0.030804 

-0.21478 

C4 

-0.360568 

-0.19171 

Nl 

-0.305900 

-0.49110 

C5 

-0.061907 

-0.23077 

Ol 

-0.339305 

-0.60551 

C6 

0.041126 

0.15589 

02 

-0.267369 

-0.61651 

C7 

0.048203 

0.53675 

03 

-0.094158 

-0.54516 

C8 

-0.050719 

-0.16952 

Sİ 

-0.336116 

-0.30564 


Tablo 3’de görüldüğü üzere, en negatif yükler Nl, Ol, 02, 03 ve Sİ atomlarında 
yerelleşmiştir. En negatif atom 01 ise C-H...0 hidrojen bağının varlığını güçlendirmiştir. Optimize 
yapıya ait Cl, C2, C6, C7 ve tüm hidrojen atomları ise en pozitif net yüke sahiptirler. En negatif 
bölgeler elektrofılik bölgeleri, en pozitif bölgeler ise nükleofılik bölgeleri temsil ederken elde edilen 
sonuçlar MEP ve Fukui fonksiyonları ile oldukça iyi bir uyum içindedir. 

3.6. Global Kimyasal Aktivite Hesaplaması: Sertlik ve Yumuşaklık Parametreleri 

Atomlar moleküler sistemleri oluştururken bir araya gelirler ve atomik orbitallerin doğrusal 
bileşimiyle moleküler orbitaller meydana gelir. Öncü moleküler orbitaller ise en yüksek dolu 
moleküler orbital olan HOMO ve en düşük boş moleküler orbital olan LUMO ile tanımlanır. Bir 
molekülden elektron sökmek ya da eklemek için gerekli enerji miktarının belirlenmesi, molekülün 
ışığı soğurması ve moleküler reaktivitenin belirlenmesinde sınır orbitalleri önemli bir yere sahiptir 
Ehomo ve Elumo enerjileri arasındaki fark enerji aralığı zlE ile tanımlanır ve optimize yapının 
kararlığını belirler. 

Tablo 4: Optimize yapıya ait global kimyasal aktivite parametreleri 


YFK/B3LYP/6-311++G(d,p) sertlik ve yumuşaklık parametreleri 


Ehomo 

-6.268 eV 

Elumo 

-0.816 eV 

İyoııizasyon enerjisi (7) 

6.268 eV 

Elektron ilgisi (A) 

0.816 eV 

Enerji aralığr (A E) 

5.451 eV 

Elektronegatiflik (y) 

3.542 eV 

Kimyasal potansiyel {yi) 

-3.542 eV 

Kimyasal sertlik (yj) 

2.725 eV 

Kimyasal yumuşaklık (s) 

0.183 (eV)- 1 

Elektrofilik indeks (w) 

2.301 eV 

Maksimum yük transfer (A N max ) 

0.649 
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Enerji aralığı ne kadar küçükse yapının yüksek kimyasal aktivite ve düşük kinetik stabilite ile 
kimyasal aktiviteye yatkın olduğunu belirler. Yapının yüksek enerji aralığına sahip olması ise yüksek 
sertlik ve düşük yumuşaklık parametresine sahip olduğunu ve oldukça yüksek kinetik stabilite ile 
oldukça kararlı olduğunu gösterir [28]. Molekülden bir elektronu uzaklaştırmak için gerekli olan 
minimum enerji olan iyonizasyon enerjisi I = - Ehomo ve gaz fazında moleküle bir elektron 
eklendiğinde yükselen enerji miktarı olan elektron ilgisi ise A = - Elumo olarak tanımlanır. Molekül 
içerisindeki yük transferinin engellenmesinin bir ölçüsü olan sertlik değeri ise 1 / = ( I-A)I2 ile verilir. 
Sertliğin tersi yumuşaklık parametresi ise s = l/2t] ile temsil edilmektedir. Kimyasal sertliği yüksek 
olan moleküllerin molekül içi yük transferi azdır veya hiç gerçekleşmemektedir. Sertlik ve yumuşaklık 
parametrelerine ek olarak moleküldeki bir atomun elektronları çekme gücünü ifade eden / = ( I+A)/2 
ise Mulliken elektronegatiflik parametresi olarak tanımlanır. Bunlara ek olarak elektrofılik indeks w = 
ji 2 /2rj, kimyasal potansiyel fi = -(I+Â)/2 ve maksimum yük transfer parametresi ise A N mm - (I+A)/2(I- 
A) ile hesaplamıştır. Bu parametreler ile çalışılan yapıya ait global kimyasal aktivite parametreleri 
belirlenmiş olmaktadır. Optimize yapıya ait HOMO, LUMO enerjisi ve enerji aralığı sırasıyla -6.268 
eV, -0.816 eV ve 5.451 eV olarak hesaplanmıştır. Yüksek enerji aralığı yapının oldukça yüksek sertlik 
2.725 eV ve düşük yumuşaklık 0.183 (eV) 1 verilerine sahip olması ile düşük kimyasal aktivite ve 
yüksek kinetik stabilite ile oldukça kararlı olduğunu göstermektedir. Çalışılan moleküle ait diğer 
global kimyasal akvite parametreleri Tablo 4’de verilmiştir. 

3.7. DNA Bazları ile Yük Transferi (ECT) 

Elektrofilik-merkezli yük transfer (ECT) methodu incelenen molekül ve DNA bazlarının 
(adenin, guanin, sitozin ve timin) elektrofılik ve nükleofılik davranışlarını ortaya koyan önemli fiziksel 
ve kimyasal bir fonksiyondur [29]. Hesaplanan ECT değeri sıfırdan büyükse, yükler bazdan 
fonksiyonel gruba akmaktadır. Bunun aksine, ECT değeri sıfırdan küçük ise, yükler fonksiyel gruptan 
baz yapısına hareket etme eğilimindedir. N elektronlu nötr gruba ait geometriler nötral, anyonik ve 
katyonik durum için iyonizasyon potansiyel enerjisi IP=\E(N- 1 )-E(V)] ve elektron çekim enerjisi 
EA=[E(A0-E(A+1)] ile hesaplanmaktadır. ECT değerini etkileşen sistemlerin AA„ farkları 
belirlemektedir. İncelenen molekülü A, DNA bazlarını (adenin, guanin, sitozin ve timin) B olarak ele 
alırsak, ECT > 0 olduğunda yük geçişi B’den A’ya; ECT < 0 olduğunda ise A’dan B’ye olmaktadır. 
ECT yöntemiyle çalışılan molekül ve DNA bazlarının birbirleriyle olan yük transferi açıklanmış 
olmaktadır. 


Tablo 5: Optimize yapı (A) ve DNA bazlarına (B) ait hesaplanan DNA/ECT verileri 


Optimize yapı ve 

DNA Bazları 

IP 

(a.u.) 

EA 

(a.u.) 

P 

(a.u.) 

n 

(a.u.) 

A Nmax 

Optimize yapı 

-0.01274 

0.29606 

-0.14166 

-0.154406 

0.917470 

Adenin 

ECT=-0.00334 

-0.01258 

0.30519 

-0.14630 

-0.158886 

0.920812 

Sitozin 

ECT=0.04487 

-0.00616 

0.32125 

-0.15754 

-0.163709 

0.962341 

Guanin 

ECT=-0.06784 

-0.002148 

0.2904672 

-0.14415 

-0.146308 

0.985310 

Timin 

ECT=-0.612059 

0.076022 

0.363155 

-0.21958 

-0.143566 

1.529529 
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Yük transferi ile ilgili eşitlikler: 


EC T — ( â Nmax)A- ( N,imx)b 


5) 


(AN ma x)A=liA/rjA ve (AN^b^b/iJb 


6 ) 


olarak verilir. Hesaplanan ECT değerleri adenin, sitozin, guanin ve timin için sırasıyla - 
0.00334, 0.04487, -0.06784 ve -0.612059 olarak bulunmuştur (Tablo 5). Bu sonuçlar ECT > 0 
değerlerinde sitozin bazından çalışılan yapıya yük geçişi olduğunu ifade etmektedir. Bunun aksine 
ECT<0 olan adenin, guanin ve timin DNA bazına ise molekülden yük transferi olmaktadır. 
Hesaplanan sonuçlara göre optimize yapı ile timin DNA bazı en çok etkileşime (yük transferi) sahiptir. 


3.8. Doğal Bağ Orbital Analizi (NBO) 

Doğal bağ orbital (NBO) analizi moleküler sistemlerde molekül içi ve moleküller arası 
bağlanma ve yük transferi ya da konjugüye etkileşimler çalışmak için etkili bir metottur. Büyük E (2) 
değeri elektron alıcı ve elektron vericiler arasındaki etkileşimin daha şiddetli olduğunu gösterir. İşgal 
edilmiş Lewis-tipi NBO orbitalleri ve işgal edilmemiş non-Lewis orbitalleri arasındaki elektron 
yoğunluğunun delokalizasyonu, kararlı bir alıcı-verici etkileşimine karşılık gelir [30-33]. NBO 
metodunda stabilizasyon enerji değeri, alıcı elektron ile verici elektron arasındaki yoğun etkileşmeyi 
belirtir. E (1) stabilizasyon enerji değeri, değişken bir alıcı yörünge doluluk oranına, alıcı-verici yörünge 
enerjisine ve NBO Fock-Matris elemanına bağlıdır. Stabilizasyon enerji E a \ /(verici)—>j(alıcı) 
dekolarizasyonu kullanılarak 


£ (2) = A E tj 



7) 


eşitliği ile verilir. q, verici orbitalin doluluğu, Sj, Si diyagonal elemanlar (yörünge enerjileri), 
F( ;,j) ise diyagonal olmayan Fock matris elemanlarıdır. 
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Tablo 6: Optimize yapının NBO analiz verileri 


Donör (i) 

( occupancy ) 

Type 

ED a ,% 

ED b ,% 

Akseptör ( j ) 

( occupancy ) 

Type 

ED a ,% 

ED b ,% 

£■( 2)0 

( kcal/mol ) 

Ej-Et 
( a.u.) 

E(ij) c 

(a.u.) 

BD*S1-C1 

(1.97507) 

a 

46.75 

53.25 

RY*C2 

(0.00559) 

~ 

- 

1.34 

1.78 

0.044 

BD*S1-C1 

(1.97507) 

o 

46.75 

53.25 

BD*01-C7 

(0.01316) 

a* 

35.62 

64.38 

4.19 

1.26 

0.065 

BD*S1-C1 

(1.97507) 

o 

46.75 

53.25 

BD*C5-C6 

(0.02455) 

a* 

51.68 

48.32 

4.32 

1.25 

0.065 

BDS1-C7 

(1.97368) 

o 

48.82 

51.18 

BD*N1-C8 

(0.03171) 

a* 

35.99 

64.01 

3.76 

0.97 

0.054 

BDS1-C7 

(1.97368) 

o 

48.82 

51.18 

BD*C1-C2 

(0.02322) 

a* 

48.80 

51.20 

3.96 

1.24 

0.063 

BDN1-C6 

(1.98346) 

o 

62.56 

37.44 

BD*01-C7 

(0.01316) 

a* 

35.62 

64.38 

3.03 

1.40 

0.058 

BDN1-C8 

(1.98113) 

o 

64.01 

35.99 

BD*S1-C7 

(0.11046) 

a* 

51.18 

48.82 

2.81 

0.92 

0.046 

BD03-C11 
(1.99010) 

o 

68.61 

31.39 

BD*C9-C10 

(0.06046) 

a* 

48.61 

51.39 

2.57 

1.19 

0.050 

BDC1-C2 

(1.97675) 

o 

51.20 

48.80 

BD*C1-C6 

(0.03103) 

(T* 

50.30 

49.70 

4.68 

1.28 

0.069 

BDC1-C2 

(1.69691) 

71 

53.90 

46.10 

BD*C3-C4 

(0.35076) 

71* 

49.31 

50.69 

17.18 

0.31 

0.065 

BDC1-C2 

(1.69691) 

71 

53.90 

46.10 

BD*C5-C6 

(0.39156) 

71* 

49.83 

50.17 

20.35 

0.30 

0.071 

BDC1-C6 

(1.96994) 

O 

49.70 

50.30 

BD*N1-C8 

(0.03171) 

(T* 

35.99 

64.01 

4.19 

1.04 

0.059 

BD C2-C3 
(1.96918) 

O 

50.75 

49.25 

BD*S1-C1 

(0.02540) 

a* 

53.25 

46.75 

6.01 

0.90 

0.066 

BD C3-C4 
(1.67684) 

71 

50.69 

49.31 

BD*C1-C2 

(0.41700) 

71* 

46.10 

53.90 

21.96 

0.27 

0.070 

BD C3-C4 
(1.67684) 

71 

50.69 

49.31 

BD*C5-C6 

(0.39156) 

71* 

49.83 

50.17 

18.50 

0.28 

0.065 

BD C5-C6 
(1.65414) 

71 

50.17 

49.83 

BD*C3-C4 

(0.35076) 

71* 

49.31 

50.69 

20.36 

0.30 

0.070 

BDC9-H9b 

(1.97504) 

O 

61.01 

38.99 

BD*O2-C10 

(0.02561) 

a* 

34.76 

65.24 

4.36 

1.19 

0.064 

BDC9-H9b 

(1.97504) 

O 

61.01 

38.99 

BD*O3-C10 

(0.09742) 

a* 

31.22 

68.78 

0.74 

0.95 

0.024 

CR Ol 
(1.99974) 

~ 

- 

RY*C7 

(0.01649) 

~ 

- 

6.56 

19.81 

0.323 

CR 02 
(1.99973) 

~ 

- 

RY* CIO 
(0.02037) 

~ 

- 

7.31 

19.84 

0.342 

CRC11 

(1.99823) 

~ 

- 

BD*03-C11 
(0.01850) 

a* 

31.39 

68.61 

4.20 

10.25 

0.186 

LPS1 

(1.72306) 

rı 

- 

BD*01-C7 

(0.41080) 

71* 

29.57 

70.43 

30.14 

0.24 

0.079 

LPS1 

(1.72306) 

rı 

- 

BD*C1-C2 

(0.41700) 

71* 

46.10 

53.90 

21.44 

0.27 

0.070 

LPN1 

(1.63209) 

rı 

- 

BD*01-C7 

(0.41080) 

71* 

29.57 

70.43 

62.10 

0.27 

0.116 

LPN1 

(1.63209) 

rı 

- 

BD*C5-C6 

(0.39156) 

71* 

49.83 

50.17 

37.08 

0.30 

0.094 

LPOl 

rı 

- 

RY*C7 

- 

- 

15.66 

1.66 

0.144 


(1.97695)_(0.01649) 
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Tablo 6’nın devamı; 


LP Ol 
(1.82054) 

rı 

- 

BD*S1-C7 

(0.11046) 

(T* 

51.18 

48.82 

30.10 

0.44 

0.104 

LP Ol 
(1.82054) 

rı 

- 

BD* N1-C6 
(0.08631) 

(T* 

36.54 

63.46 

23.63 

0.69 

0.117 

LP 02 
(1.97797) 

rı 

- 

RY*C10 

(0.02037) 

- 

- 

18.15 

1.70 

0.157 

LP 02 
(1.85223) 

rı 

- 

BD*O3-C10 

(0.22888) 

(T* 

29.39 

70.61 

32.52 

0.67 

0.133 

LP 02 
(1.85223) 

rı 

- 

BD*C9-C10 

(0.06046) 

(T* 

48.61 

51.39 

18.38 

0.67 

0.101 

LP03 

(1.78352) 

rı 

- 

BD*O2-C10 

(0.22888) 

71* 

29.39 

70.61 

49.31 

0.35 

0.118 

BD*C1-C2 

(0.41700) 

Tl 

46.10 

53.90 

BD* C3-C4 
(0.35076) 

71* 

49.31 

50.69 

182.45 

0.02 

0.085 

BD*C1-C2 

(0.41700) 

_sk 

71* 

46.10 

53.90 

BD*C5-C6 

(0.39156) 

n* 

49.83 

50.17 

299.18 

0.01 

0.081 


NBO analizi sonucunda, yapıya ait toplam Lewis etkileşimi %97.710 (çekirdek, %99.966; 
Lewis valans, %96.636) ve toplam Lewis olmayan etkileşim %2.290 (Lewis olmayan Rydberg, 
%0.207; Lewis olmayan valans, %2.083) olarak elde edilmiştir. Benzen halkasındaki n elektronlarının 
delekolizasyonu sistemin kararlılığını sağlayan molekül içi yük transferine sebep olmaktadır. Bu 
geçişler tt(C1-C2)->7i*(C3-C4), 7t(C1-C2)->7t*(C5-C6), 7i(C3-C4)^tt*(C 1-C2), w(C3-C4)->w*(C5- 
C6) ve 7r (C 5 - C 6) —> 7r * (C 3 - C 4) orbitalleri arasındaki örtüşmeden kaynaklanmakta ve stabilizasyon 
enerjileri ise sırasıyla 17.18, 20.35, 21.96, 18.50 ve 20.36 kcal/mol olarak bulunmuştur. Yapıya ait 
moleküller arası hidrojen bağına ait cr(C9-H9b)—►c*(O2-C10) ve cr(C9-H9b)—>cr*(O3-C10) geçişleri 
sırasıyla 4.36 ve 0.74 kcal/mol stabilizasyon enerjisine sahiptir. Bilindiği üzere moleküller arası 
etkileşimler stablizasyon enerjisini düşürmektedir. Optimize yapıya ait en yüksek stabilizasyon 
enerjisine ait etkileşimler enerji değerleri ile beraber «(Sİ)—>;r*(01-C7) 30.14 kcal/mol, 
n(N 1)—»7r*(01-C7) 62.1 kcal/mol, n(Nl)->7r*(C5-C6) 37.08 kcal/mol, n(01)->w*(Sl-C7) 30.10 
kcal/mol, /i(O2)->7t*(O 3-C10) 32.52 kcal/mol, «(03)->W02-CIO) 49.3 kcal/mol, tt*(C1- 
C2)—>7t*(C 3-C4) 182.45 kcal/mol ve 7 t*(C1-C2)—>7t*(C 5-C6) 299.18 kcal/mol olarak hesaplanmıştır. 
Optimize yapıya ait diğer geçişler Tablo 6’de verilmiştir. NBO analizleri n elektronlarından 
kaynaklanan ve alıcıdan vericiye doğru molekül içi yük transferini ve çalışılan yapıya ait yüksek 
doğrusal olmayan optik kutuplanabilirliği açıklamaktadır. 

3.9. İkinci Dereceden Lineer Olmayan Optik Özellikler (NLO) 

Maddenin optik özellikleri, yapısındaki elektronların elektrik alana gösterdikleri tepki ile 
belirlenir. Madde üzerine gönderilen ışığın elektrik alan vektörü o maddeyi kutuplar. Bir atom veya 
molekülün kutuplanabilirliği ise çekirdek ve elektronların denge durumlarından ne kadar kolayca yer 
değiştirebildiğinin bir ölçüsüdür ve maddenin elektriksel bir karakteristiğidir. İzole edilmiş bir 
molekülün uygulanan bir dış elektrik alana karşı verdiği tepki molekülün dipol momentinin yeniden 
şekillenmesine neden olur. Uygulanan elektrik alan zayıf olduğunda moleküler kutuplanabilirlik (a), 
dikkate alınırken elektrik alan şiddetli olduğunda çizgisel olmayan etkiler önemli bir hal alır ve birinci 
dereceden hiper-kutuplanabilirlik (J3), çizgisel olmayan optik özellikleri temsil eder [34], Molekülün 
uçlarına alıcı ve verici gruplar bağlanarak, molekülün taban durumu yük asimetrisinin artırılması, 
birinci dereceden hiper-kutuplanabilirlik değerini artıracaktır. Konjuge n bağları ile molekülün 
uzatılması da, n bağındaki elektronların kutuplanabilirliğine bağlı olan, çizgisel olmayan optik 
özelliklerin artmasına yol açmaktadır. Son yıllarda, çizgisel olmayan optik özellik gösteren organik 
materyaller, optik sinyal işleme, veri kaydetme ve iletişim alanındaki uygulamalarından dolayı yoğun 
ilgi çekmektedir. Çalışılan optimize yapıya ait dipol moment, polarizebilite (a) ve hiperpolarizebilite 
(jS) değerleri sırasıyla 3.235 D, 23.846 Â 3 ve 4.292x10 30 esb olarak hesaplanmıştır. Literatürde en 
yüksek optik özellik sergileyen referans madde [a=5.042 Â 3 , f> =0.78x10 30 cm 5 /esu; YFK/B3LYP/6- 
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311++G(d,p)] ile karşılaştınldığmda 5.5 kat yüksek hipepolarizebilite değerine sahip olması yapının 
optik bir materyal olmaya aday olduğunu öngörmektedir [35]. 

4. SONUÇLAR 

Metil 3-(2-oxobenzothiazolin-3-yl)-propanoat molekülüne ait tüm kuramsal hesaplamalar 
YFK/B3LYP/6-311++G(d,p) baz seti kullanılarak yapılmıştır. Optimize edilmiş yapıya ait geometrik 
parametreler X-ışmı kırınımı [1] sonuçlarını başarılı bir şekilde temsil etmiştir. Lokal ve global 
kimyasal aktivite hesaplamaları sonucunda incelenen yapının moleküler ve kimyasal olarak ayrıntılı 
olarak tartışılmıştır. Global kimyasal aktivite parametreleri sonucunda oldukça yüksek enerji aralığı 
(5.451 eV), yüksek sertlik (2.725 eV) ve düşük yumuşaklık (0.183 cV ') verileri optimize yapının 
düşük kimyasal aktivite ve yüksek enerji aralığı ile oldukça kararlı bir formda olduğunu 
hesaplanmıştır. Lokal kimyasal aktivite hesaplamaları yapının elektrofılik yatkınlığının daha baskın 
olduğunu göstermiştir. Net yük analizi ve moleküler elektrostatik potansiyel analizinde kükürt, oksijen 
ve azot atomları üzerinde en negatif bölgelerin yerelleştiğini hidrojen atomları üzerinde ise pozitif 
yüklerin baskın olup, nükleofılik atağa baskın bölgelerin olduğu gözlenmiştir. Fukui fonksiyon analizi 
ile optimize yapının elektrofılik yatkınlığının daha baskın olduğu bulunmuştur. Yük transferi 
DNA/ECT yöntemiyle çalışılan molekül ve DNA bazları olan adenin, guanin, sitozin ve timinin yük 
transferleri ve elektrofılik & nükleofılik baskınlık durumları incelenmiştir. Bunun sonucunda, ECT > 0 
değerlerinde sitozin DNA bazlarından çalışılan yapıya yük geçişi olduğunu, bunun aksine ECT<0 olan 
adenin, guanin ve timin DNA bazına ise molekülden yük transferi olduğu bulunmuştur. Hesaplanan 
sonuçlara göre optimize yapının timin DNA bazı ile en çok etkileşime (yük transferi) sahip olduğu 
gösterilmiştir. İkinci dereceden lineer olmayan optik özellik (NLO) sonucunda hesaplanan yüksek 
hiperpolarizebilite (JS = 4.292x10" 30 esb) değeri ile optik bir materyal olmaya aday olduğu 
öngörülmektedir. Ayrıca doğal bağ orbital (NBO) analizi ile hiperkonjugatif etkileşim enerjileri (E 21 ), 
atomlara ait doluluk oranları ve moleküler geçiş durumları incelenmiştir. 
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1. GİRİŞ 

Sulfonamid ve türevleri ilaç etken maddesi olarak farmakoloji açısından yaygın kullanım 
alanına sahip bir gruptur. Sulfonamidler göz, idrar yolları ve sindirim sistemi enfeksiyonlarının 
bazılarının tedavisinde kullanımı tercih edilen antibakteriyal ilaçlardır. Ayrıca insanlarda escherichia- 
coli den dolayı oluşan bakteriyel enfeksiyonların tedavisinde kullanılan kemoterapik etkili ilaçlar 
arasında (ampicilin ve gentamycin ile birlikte) olduğu bilinmektedir (Charya ve ark., 1998). 

Sulfonamid-metal komplekslerinin sahip olduğu farmakolojik aktivitesinin sulfonamidlerin 
tek başına kullanımından çok daha iyi olduğu bilinmektedir (Blasco, ve ark., 1996). Bundan dolayı 
sulfonamidlerin metal kompleksleri ile olan aktivitesi araştırmalarda önemli bir alan teşkil eder 
(Hansch ve ark., 1990; Blasco ve ark., 1996; Toth ve ark., 1997; Medina ve ark., 1999; Owa ve ark., 
1999; Pres, 2001). Sulfo ilaçları ve bunların metal kompleksleri idrar sökücü, antiglukoma veya 
antiepileptik ilaçlar gibi antibakteriyel aktivitelerine sahiptir (fFerrer ve ark., 1990; Corradi ve ark., 
1994; Supuran ve Scozzafava, 1997; Jitianu ve ark., 1997). Buna ilaveten bu farmakolojik ajanların 
antifungal aktivite gibi (Barboiu ve ark., 1996; Briganti ve ark., 1997) birçok durumda uygulamaları 
mevcuttur. Metal sulfonamid komplekslerinin bazılarının insan ve hayvanlardaki yanıkları hızlı bir 
şekilde iyileştirdiği bilinmektedir (Cook ve Tumer, 1975; Baenziger ve Struss, 1976; Brown ve ark., 
1985). Sulfonilamid ligantmm çeşitli yollarla metal iyonlarına koordine olabilme yeteneği yeni 
komplekslerin sentezi ve yapısal analizine olan ihtiyacın ortaya çıkmasını sağlamıştır (Lang ve ark., 
2003; Lang ve ark., 2003). Sulfonamid türevlerinin metal iyonlarıyla farklı yollarla koordinasyon 
oluşturma yeteneği, yeni komplekslerin sentezlenmesini ve yapısal özelliklerinin daha fazla 
araştırılmasını sağlamıştır (Marques ve ark., 2005; Lang ve ark., 2005; Marques ve ark., 2005; 
Marques ve ark., 2006). 

1908’de Paul Gelmo organik bir boya olan para amino benzen sulfonamidi (sulfanilamid) 
belirledi. 1932’ de Gerhard Domagk hayvanlarda boyalarla (farelerdeki streptokok) enfeksiyonu tedavi 
etme çabaları ile daha da önemli sonuçlar vermeye başladı. Gerhard Domagk ve arkadaşları 1935 
yılında prontosil ((4-(2,4-Diamino-fenilazo)- benzen sulfonamid) adlı kırmızı azo boyasının in vivo 
antimikrobiyal özelliğe sahip olduğu bulunmuştur (Şekil la) (Sneader, 1985; Hansch ve ark., 1990; 
Dural, 2002). 1936 yılında Fransa’ da Jacques ve Therese Trefouel ekibi Pastör Enstitisü’nde Prontosil 
aktif maddesinin “sulfanilamid” (4-aminobenzen sulfonamid. Şekil lb) olduğunu bulmuştur. (Pres, 
2001). Bu tarihten sonra sulfonilamidden daha etkin ve yan etkisi daha düşük pek çok türevi 
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sentezlenmiştir. Antimikrobiyal etki gösteren sulfonamid türevleri içeren ilaçlar “Sulfa ilaçlan” olarak 
isimlendirilir. 



Şekil 1: a) Prontosil, b) Sulfanilamid (4-aminobenzenesulfonamide) 

Sulfonamid için moleküler formül genel olarak R-SO 2 -NH 2 olarak ifade edilir. Burada R’ nin 
sahip olduğu gruba göre (heterosiklik, aromatik ve bis-Sulfonamid) yapısal özelliği değişmeden farklı 
fonksiyonel gruplarla sentezlenmesi ile sulfonamid türevleri elde edilmiştir. Böylece elde edilen 
sulfonamidlerin ve türevlerinin ana yapısal özelliği değişmeden farklı fonksiyonel gruplann değişmesi 
ile farmakolojik aktivitelerinin arttığı bilinmektedir (Yoshino ve ark., 1992; Toth ve ark., 1997; 
Medina ve ark., 1999; Owa ve ark., 1999; Chandak ve ark., 2013; Bavadi ve ark., 2017). Birçok yeni 
sülfonamid türevleri önemli antitümör aktiviteleri göstermiştir (Owa ve ark., 1999; Crespo ve aık., 

2010) . Aynca, benzoksazin-6-sülfonamidler ve E7070 (anti-kanser ajanlan) (Owa ve ark., 1999; 
Walsh ve ark., 2011) ve asetazolamid AZA ve metakzolamid MZA ise glokom tedavisinde (Supuran, 

2011) kullanılan sülfonamid ilaçları olarak bildirilmektedir. 

Sulfonamidlerin etkinlik mekanizmasını ve yeni farmakolojik ürünlerin elde edilmesi için her 
şeyden önce bu bileşiklerin yapısal ve spektroskopik özelliklerinin ayrıntılı bir şekilde anlamak 
gereklidir. Bu amaçla bazı sulfonamid içeren moleküllerin metal kompleksleri sentezlenmiş yapısal, 
spektroskopik özellikleri ile ilgili birçok çalışma yapılmıştır. 

Klinik çalışmalarda en çok kullanılan sulfonamidlerden biri de Sulfatiyazoldür (Şekil 2). 
Sulfatiyazolün metal komplekslerinin sentezi yapılmış olmasına rağmen, yapısal kararlılığı çoğu 
zaman eksik ve çelişkili bulunmuştur (Casanova ve ark., 1993; Casanova ve ark., 1993; Torre ve ark., 
2003). Sulfatiyazol metal kompleksleri ile ilgili olarak, farklı bileşiklerde sulfatiyazolün yüksek 
koordinasyon yeteneğine sahip olduğu ve çok yönlü olarak hareket ettiği rapor edilmiştir (Casanova ve 
ark., 1993; Casanova ve ark., 1994; Casanova ve ark., 1997; Bellü ve ark., 2003). Sulfa ilaçların metal 
komplekslerinin yapısal, fızikokimyasal ve biyolojik özelliklerinin araştırılması için oluşturulan bir 
araştırma projesinin bir parçası olarak, Co(II) ile sulfatiyazol bileşiklerinin sentezi, spektral, yapısal ve 
antimantar çalışmaları yapılmıştır (Bellü ve ark., 2005). 



Şekil 2: Sulfatiyazol (Hstz) 

“İlaç tasarımı” olarak adlandırılan bilgisayar ortamında gerçekleştirilen “teorik moleküler 
modelleme” tekniklerini içeren çalışma alanı, günümüzde giderek hızla büyüyen bir önem kazanmıştır. 
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Bu teknik, ilaç olarak kullanılması amaçlanan moleküllerin biyolojik aktivitelerinin belirlenmesinde 
kullanılmaktadır (Supuran, 2011). Moleküllerin biyolojik aktivitelerinin önceden ön görülebilmesi, 
geliştirilmesi ve daha etkili biyolojik aktif özellikler sergileyebilen yeni moleküler yapıların 
laboratuvar ortamlarında sentezlenmesi ilaç üretim endüstirisinin temel hedeflerinden birisini 
oluşturmaktadır. Moleküllerin uzaysal yönelimleri (konfomıasyonları) olası biyolojik aktivitelerinin 
etkinliğine direkt olarak bağımlıdır. Moleküller oda sıcaklığında ya da oda sıcaklığına çok yakın 
sıcaklıklarda biyolojik aktivitelerini en kararlı durumlarına karşılık gelen temel elektronik enerji 
düzeylerinde sergilerler. Bu nedenle, bir molekülün ortamdaki diğer moleküller ile olan 
etkileşmelerinin açıklanabilmesi gerekmektedir. Böylece molekülün ortaya koyabileceği olası 
biyolojik aktivitelerin anlaşılabilmesi için, öncelikle o molekülün serbest haldeki en kararlı olası 
konformasyonlarmm belirlenmesi gereklidir. 

Bu çalışmada daha önceden X-ışmı kırınım deneyi ve spektroskopik çalışmaları yapılan 
yapıya ait (Öztürk ve ark., 2016) kuramsal hesaplamalar Yoğunluk fonksiyonel teorisi (DFT), Lee- 
Yang-Parr, (LYP), korelasyon enerjili 3 parametreli Becke karma modeli olan B3LYP ve LanL2DZ 
baz seti kullanılarak hesaplanmıştır. Optimizasyon sonucunda çalışılan yapıya ait 
DFT/B3LYP/LanL2DZ sonuçları X-ışmı kırınımı deneyi geometrik parametre verilerini başarılı bir 
şekilde temsil etmiştir. Sulfatiyazol ligantı için ise DFT/B3LYP/6-31İG baz setleri kullanılarak 
hesaplanmıştır. Kompleksin en kararlı hali elde edildikten sonra enerjiden elde edilen özellikler olan 
elektrofılik ve nükleofılik doğa lokal ve global kimyasal aktivite hesaplamaları ile belirlenmiştir. 
Hirshfeld yüzey analizi yöntemiyle moleküller arası etkileşimler, atomların birbiriyle olan 
etkileşimlerinin % katkısı parmak izi tayini ve toplam yüzey haritalarının gösterimi yapılmaktadır. 
Öncü moleküler orbitaller olan HOMO ve LUMO enerjileri kullanılarak hesaplanan sertlik ve 
yumuşaklık parametreleri ile global kimyasal aktivite verileri elde edilirken Mulliken popülasyon net 
yük değerleri ve moleküler elektrostatik potansiyel harita analizi ile de lokal kimyasal aktivite 
verilerine ulaşılmaktadır. Böylece yapmınm elektrofılik ve nükleofılik yatkınlığı belirlenmektedir. 
Ayrıca daha önce Öztürk ve arkdaşları tarafından sentezlenen cu-stz komleksin teorik IR değerleri 
deneysel sonuçları ile karşılaştırılmıştır. 

2. MATERYAL VE METOD 

Yoğunluk fonksiyonel teorisi (DFT) hesgazplamaları Gaussian-09 yazılımı kullanılarak 
yapıldı (Frisch ve ark., 2009). Kompleksin minimum enerji moleküler geometrisi, B3LYP hibrit 
metodu ile tahmin edildi. Geometrik optimizasyon LanL2DZ baz setinde yapıldı. Sulfatiyazol ligantı 
ise 6-31 İG baz seti kullanılarak hesaplandı. Optimize yapıların orbital enerjileri GaussSum yazılımı 
kullanılarak görüntülendi (O'Boyle, Tenderholt ve Langner, 2008). Yapısal moleküler biyoloji ve 
bilgisayar destekli ilaç tasarımının günümüzdeki önemi nedeniyle moleküler yerleştirme (MD) 
çalışması yapılmıştır. Escherichia coli’nin DNA Giraz ve Giraz Tip IIA Topoizomeraz proteinleri 
Protein Veri Bankası'ndan indirildi (Sırasıyla; PDB ID: 3LPX ve 3UC1 http://www.rcsb. org./pdb). 
Moleküler yerleştirme çalışmaları AutoDock Tool (ADT) vl.5.6 ve AutoDock Vina yerleştirme 
yazılımı ile gerçekleştirildi.(Trott ve Olson, 2010). AutoDock Tool yazılımı ile protein rezidülerine 
polar hidrojen atomları eklendi. Kompleks üzerindeki her bir atom tipi için önceden hesaplanmış 
atomik afınite ızgarası haritası AUTOGRID ile oluşturuldu. (x x (Â)) ızgara kutusu 1 Â aralıklıdır. 
Kompleks ve proteinler arasındaki etkileşimler Discovery Studio Visualizer yazılımı ile 
gerçekleştirildi (BIOVIA). 

3. BULGULAR VE TARTIŞMA 

3.1. Optimize Moleküler Yapı 

Moleküler yapıya ait kristalografik veriler Öztürk ve ark. tarafından yapılan çalışmada ayrıntılı 
olarak verilmiştir (Öztürk ve ark., 2016) (Şekil 3a). Moleküler yapı, yoğunluk fonksiyonel teorisi 


58 



BAKIR(II)-SULFATİYAZOL-DİETHYLENETRİAMİNE KARIŞIK LİGANTLI KOMPLEKSİN 
HESAPLAMALI KİMYA YÖNTEMİYLE SPEKTROSKOPİK ÖZELLİKLERİNİN İNCELENMESİ 
VE MOLEKÜLER MODELLEME ÇALIŞMASI 


(DFT) yöntemi ile LanL2DZ temel seti ile optimize edilmiştir (Şekil 3b). X-ışmı kırınımı ve optimize 
yapının seçilen bazı bağ uzunlukları ve bağ açıları karşılaştırmalı olarak Tablo l’de verilmektedir. 

Kompleksinin ekvatoral düzlemdeki Cu(II)-azot atomları arasında bağ uzunlukları deneysel 
yapıda [N7-Cul= 2.011 (10) Â, N8-Cul= 2.021 (8) Â, N9-Cul= 2.017 (10) Â ve N4-Cul= 2.026 (8) 
Â] olarak bulunmuştur. Optimize yapıda ise [N7-Cul= 2.03939 Â, N8-Cul= 2.09765 Â, N9-Cul= 
2.08674 Â ve N4-Cul= 2.07574 Â] olarak hesaplanmıştır. Aynı zamanda eksensel konumda Cul-Nl 
uzunluğu 2.280 (9) Â (deneysel) ve 2.252 Â (hesaplanan)’dur. Bağ uzunlukları için korelasyon değeri 
0.9571 iken, bağ açısı için 0.9754 olarak bulunmuştur (Şekil 4). Bu sonuçlar göz önüne alındığında 
deneysel ve hesaplanan bağ uzunlukları birbirleriyle uyumludur. Molekülün optimize edilmiş ve 
deneysel yapısı, Şekil 3c’ de gösterildiği gibi hidrojen atomları ihmal edilip üst üste bindirilerek 
karşılaştırılmıştır. Tiyadiazol ve benzen halkaları arasındaki torsiyon açısı deneysel olarak 26.91° ve 
20.96°, optimize yapıda ise 102.17° ve 39.61° olarak bulunmuştur. Şekil 3c’ de görüldüğü gibi bir 
sulfatiyazol ligantmm benzen halkası deneyselden oldukça sapmış durumdadır. Ayrıca sulfatiyazol ile 
dien molekülleri arasındaki (C7-Cul-N4-C13 ve N9-Cul-N4-Cl 1) torsiyon açıları deneysel olarak 
34.28 ve 44.61, teorik olarak 4.014 ve 4.760 olarak bulunmuştur. Üst üste binme sonucu elde edilen 
RMSE değeri 0,831’dir. Bu RMSE değeri oldukça büyüktür. Bunu hesaplamaların gaz fazında 
moleküller arası etkileşimlerin olmadığı bir izole molekül olduğu gerçeği açıklanabilir. Aynı zamanda 
metal komplekslerin organik moleküllere göre RMSE değerinin yüksek olması kabul edilebilir bir 
durumdur. Deneysel sonuçlar ise kristal kafes içindeki etkileşen moleküllere uygundur. 

Tablo 1: Deneysel olarak elde edilen ve optimize edilmiş kompleksin seçili bağ uzunlukları (Â) 

ve bağ açıları (°) 


Bağ uzunlukları (Â) 

XRD sonuçlan (Öztüık ve ark., 2016) 

DFT/B3LYP/LanL2DZ 

Nl-Cul 

2.280 (9) 

2.25200 

N4-Cul 

2.026 (8) 

2.07574 

N7-Cul 

2.011 (10) 

2.03939 

N8-Cul 

2.021 (8) 

2.09765 

N9-Cul 

2.017(10) 

2.08674 

C21-N7 

1.468(16) 

1.49787 

C21-C22 

1.480(17) 

1.53542 

C22-N8 

1.470(15) 

1.49764 

C23-N8 

1.432(14) 

1.49199 

C23-C24 

1.470(17) 

1.53854 

Cl-Nl 

1.376(15) 

1.35324 

C3-N1 

1.347(15) 

1.35551 

01-S2 

1.431 (8) 

1.66143 

02-S2 

1.423 (9) 

1.64953 

C24-N9 

1.489(14) 

1.49382 

C11-N4 

1.364(14) 

1.35565 

C13-N4 

1.350(13) 

1.35172 

03-S4 

1.440 (7) 

1.63979 

04-S4 

_ 1.409(8) 

1.64339 

Bağ açıları (°) 
N8-Cul-N4 

162.7(3) 

164.55709 

N9-Cul-Nl 

95.3 (3) 

98.70217 

N7-Cul-Nl 

101.5 (4) 

100.86510 

N7-Cul-N9 

159.8 (4) 

157.16113 

N7-Cul-N4 

96.2(4) 

94.37228 

N9-Cul-N4 

94.0 (3) 

93.39000 

N4-Cul-Nl 

92.8 (3) 

100.87437 

N7-Cul-N8 

82.7(4) 

83.81783 

N9-Cul-N8 

82.4 (3) 

83.00817 

N8-Cul-Nl 

104.4 (3) 

94.52106 
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Şekil 3: Kompleksin (a) deneysel yapısı (Öztürk ve ark., 2016), (b) optimize yapısı, (c) deneysel 
(siyah) ve optimize (kırmızı) yapıların üstüste binmiş görüntüsü. 
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Şekil 4: Kompleksin (a) bağ uzunlukları (b) bağ açıları korelasyon eğrisi 
3.2. Titreşim Analizi 

Kompleksin teorik hesaplamaları DFT/B3LYP/LANL2DZ de yapılmıştır. Komplesin deneysel 
ve teorik titreşim frekansları ile serbest sulfatiyazol ligantmm titreşim frekansları Tablo 2’ de 
verilmektedir. Titreşim değerleri deneysel değerlerle uyum içerisinde olduğu görülmektedir. Deneysel 
olarak gözlenen değerlerle teorik olarak elde edilen IR spektrumlarmm titreşim dalga sayısı 
değerlerinin korelasyon katsayıları 0.92 olarak bulunmuştur. [Cu(stz)2dien]-3H20 kompleksinin 
deneysel ve teorik IR spektrumları Şekil 5’ de görülmektedir. 

Kompleksin stz kısmının NH 2 grubunun asimetrik ve simetrik titreşim bandları 3442 ve 3346 
cm 1 (Öztürk ve ark., 2016), serbest sulfatiyazolün değerlerine (3353, 3346, 3320, 3280 cm' 1 ) göre 
kaymalar gösterilmiştir (Casanova ve ark., 1997; Bellü ve ark., 2003; Bellü ve ark., 2005; de Oliveira 
ve ark., 2008). Bu değişimlerin sulfonamido bölümünün SO 2 grubunun, yine sulfonamido grubunun 
NH 2 ve dien ligantmm azot atomları ile yaptığı hidrojen bağı etkileşimlerinden dolayı olduğu 
düşünülmektedir (Tablo 2). Teorik olarak elde edilen stz’ nin NH 2 asimetrik ve simetrik titreşim 
banlan sırası ile 3779, 3776 ve 3640, 3638 olarak hesaplanmıştır. Sulfatiyazol ligantmm serbest 
konumdayken gözlenen sulfonamido grubuna ait v(NH) titreşim piki, kompleks oluşumunda ligantm - 
SO 2 NH- bölümünden deprotone olmasından dolayı kompleksin deneysel olarak IR spektrumunda 
görülmediği bildirilmiştir. 
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3300, 3244, 3217 ve 3127 cm 1 deki titreşim bandları dien ligantma ait NH 2 grubunun 
asimetrik ve simetrik ve NH titreşim modlanna karşılık gelmektedir (Öztürk ve ark., 2016). Teorik 
hesaplamalar sonucunda komplekse ait dienin NH 2 asimetrik ve simetrik titreşim banları 3574, 3468 
ve 3336, NH titreşim bandı ise 3478 olarak elde edilmiştir. 

Tablo 2: [Cu(stz) 2 dien]\3H 2 0 kompleksinin ve sulfatiyazolün deneysel karakteristik titreşim 
pikleri, kompleksin teorik titreşim pikleri ve literatür değerleri ile karşılaştırılması (dalga sayısı: 

cm' 1 ) 


Titreşim 

stz 

P Cu(stz) 2 dien]-3H 2 0 
[Öztürk ve ark., 2016] 

r[Cu(stz) 2 dien] -3H 2 0 
[DFT-B3LYP/LanL2DZ] 

v(H 2 0) 

- 

3554om 

- _ 

Wv(NH 2 )(stz) 

3353ç,3346om 

3320ç 

3442o 

3779,3776 

v s (NH 2 )(stz) 

3280ş 

3346o 

3640, 3638 

v(NH)(stz) 

3194ş 

- 


Wv(NH)(dien) 

- 

3300ş, 

3574,3468 

v s (NH)(dien) 

- 

3244o,3217om,3127z 

3336,3275 

v(NH)(dien) 

- 

3478 

v(CH)tiyazol 
+ v(CH)pirimidin 

3135ş-2805ş 

3094z-2951z 

3315, 3300,3283,3242 

3238,3235,3231,3229,3203,3200,3198,3196,1 

v(CH) (dien) 

- 

2924z-2855z 

3145, 3143,3123,3114,3066,3057,3044,3040 

ö(OH) 

- 

1703o 

- 

Ö(NH 2 ) (stz) 

1627o 

1627o 

1691,1690 

ö(NH 2 ) (dien) 



1688,1615 

Halka gerilme 

(pirimidin) 

1596ş, 1573ş 

1595çş,1572om 

1653,1628, 1627 

Ö(NH) 

1530g.çş 

- 

- 

v(C=C)(tiyazol) 

1500o 

1575,1556, 

ö(CH)(dien) 

- 

1448ş,1393om, 1368z 

1539,1534,1530,1519,1461,1453,1300 

8(CH)(pirimidin) 

1429çş 

1448ş,1393om, 1368z 

1532,1533,1468,1466 

ö(NH)(dien) 

- 


1486 

v(C=N)(tiyazol) 



1474 

y(NH)(stz) 

133 İş 

- 

1466 

Ch torsiyon 



1436, 1421,1378,1374,1354,1281 

v (C-C)( pirimidin) 



1396,1395 

Vas(S0 2 ) 

1323ş 

1322z 

913 

ö(CH)(pirimidin) 

1298ş,1272gş 

1299z, 1265o, 1253z 

1345,1343 

v(C-N)(stz) 



1339,1324 

8(NH) 

1219o 

- 

- 

ö(CH)(tiyazol) 

1178z 

1179o, İ146om 

1328 

ö(CH)(dien) 


1179o, 1146om 

1310 

v s (S0 2 ) 

1137g.çş 

1126çş 

871 

v(CN) (stz) 

1092ş,1073ş 

1091ş,1073om, 1010z,869ş 

1262,1219 

8(CH)(tiyazol) 

1092ş, 1073ş 

1091ş,1073om, 1010z,869ş 

1131,1129,1115 

v(CN)(tiyazol) 



1084,1061,1056,906, 

v(CC)pridin+ 

- 

1027z, 989z 

1048,932,889,873,872 

v(CN)(dien) 




v(SN) 

940g.çş 

944ş 

804,669 

v(MN) 

- 

515z 

571 


(ç: çok şiddetli; ş: şiddetli; o: orta şiddetli; z: zayıf;çz: çok zayıf; om: omuz; s: simetrik; as: asimetrik; hs: halka 
soluklanma; v: gerilme; 6: diizlem-içi açı bükülme; y: diizlem-dışı açı bükülme; co: dalgalanma; t: kıvırma; r: 
sallanma titreşimlerinin temsilidir.) 
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SO 2 asimetrik ve simetrik titreşim pikleri 1323 ve 1137 cm 1 de görülmektedir. Teorik olarak 
hesaplanan değerleri ise sırasıyla 913 ve 871 cm 1 de olduğu görülmektedir. Kompleksteki korelasyon 
değeri 0.92 olduğu göz önüne aldığında elde edilmesi gereken SO 2 asimetrik ve simetrik titreşim 
değerlerinin daha yüksek frekanslarda olması beklenilmektedir. X ışını sonuçları incelendiğinde 
kompleksin S-0 arası bağ uzunlarının 1.409-1.440 Â arasında olduğu bilinmektedir. Teorik 
hesaplamalar sonucunda bağ uzunlukları 1.63979-1.66143 Â arasında elde edilmiştir. Teorik 
hesaplamaların gaz fazında moleküller arası etkileşimlerin göz ardı edildiği izole bir molekül olduğu 
gerçeği göz önüne alındığında SO 2 nin asimetrik ve simetrik titreşim piklerindeki deneysel ve teorik 
değerler arasındaki farklılığın açıklanması mümkündür. Yani bağlardaki uzama titreşim frekanslarının 
düşük frekansları kaymasına ile açıklanabilir (Al-Dawood ve ark., 2016). 



Şekil 5: Optimize kompleksin IR spektrumu 
3.3. UV-Vis Spektroskopisi ve HOMO-LUMO Analizi 

Elektronik geçişlerin ve yük aktarımlarının araştırılması için, Sınırlı Molekül Orbitalleri 
(FMO) olarak adlandırılan HOMO ve LUMO kullanılabilir. Moleküllerin FMO'lan kimyasal 
reaktivitelerinde önemli rol oynar ve Egap (Ehomo-Elumo) moleküllerin kimyasal reaktivitesinin bir 
ölçüsüdür ( Ranjith et al., 2017; İnkaya, 2018; Eryılmaz ve ark., 2019). Simüle edilmiş HOMO(P) (H, 
H-l, H-5, H-6 ve H-32) ve LUMO(P) grafikleri ve enerji değerleri Şekil 6’ da verilmiştir. HOMO(P) 
(H-l, H-5, H-6 ve H-32) ve LUMO( P) esas olarak Cu(II) geçiş metalinin d-tipi moleküler orbitalleri 
üzerine yerleştiği görülmektedir. HOMO-LUMO grafiklerinden görülebileceği gibi (Şekil 6), 911 nm, 
779 nm ve 659 nm'deki en uzun dalga boyu emilimleri d-d geçişleri olarak atanmıştır (Tablo 3). 
Literatürde incelendiğinde, bu absorbsiyon bantlarının yeri bize Cu (II) iyon ortamının kare piramidal 
koordinasyona sahip olduğunu göstermektedir (Efthimiadou, Katsaros, Karaliota, ve Psomas, 2007; 
Loganathan ve ark., 2017). 
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Tablo 3: Optimize kompleksin ve sülfotiyazol serbest ligantının elektronik geçişleri 
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H-l(B):-5.56 eV 

Şekil 6: Optimize kompleksin elektronik geçişlerinin HOMO-LUMO gösterimi 
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3.4. Sınır Moleküler Orbitalleri (FMOs) 

HOMO (en yüksek enerjili dolu moleküler orbitali) ve LUMO (en düşük enerjili boş 
moleküler orbitali) olarak adlandırılan sınır moleküler orbitalleri moleküler etkileşimlerde önemli bir 
role sahiptir. HOMO enerjisi bir elektron verme yeteneğini sembolize ederken, LUMO enerjisi bir 
elektron alma yeteneğini temsil eder. Bu orbitaller arasındaki enerji boşluğu elektron iletkenliği ile 
yakından ilişkili olduğundan, moleküler elektrik geçişini tanımlayan kritik bir parametredir (İnkaya ve 
ark., 2013). HOMO-LUMO enerji farkı ne kadar küçük olursa etkileşim o kadar kolay olacaktır (Parr 
ve Yang, 1984). Böylece reaktantlarm etkileşimi ve reaksiyona girmesi o kadar kolay olacaktır. Enerji 
boşlukları moleküllerin kimyasal ve spektroskopik özelliklerinden de sorumludur. I=-Ehomo bir 
molekülden bir elektron uzaklaştırabilmek için gerekli olan en düşük enerji iken, A=-Elumo ise bir 
moleküler bir elektron ekleyebilmek için gerekli olan enerji miktarıdır. Kompleksin enerji ve kimyasal 
reaktivitesini açıklamak için mutlak sertlik (p) (Parr ve Pearson, 1983), mutlak yumuşaklık (a) 
(Srivastava, Pasha, ve Singh, 2005), kimyasal potansiyel (p), elektronegatiflik (yj (Parr, Donnelly, 
Levy, ve Palke, 1978), elektrofıllik indeksi (©) (Parr, Szentpâly, ve Liu, 1999), nükleofıllik indeksi 
(N) (Chattaraj, Maiti, ve Sarkar, 2003), küresel yumuşaklık (S), maksimum yük transfer parametresi 
(ANmax) gibi bazı özellikler HOMO ve LUMO enerjileri kullanılarak hesaplanmıştır. Hesaplanan 
sonuçlar Tablo 4’ de listelenmiştir. 


p=(I-A)/2 

d) 

0=1/ T| 

(2) 

S=l/(2p) 

(3) 

|i=-(I+A)/2 

(4) 

X=(I+A)/2 

(5) 

©=p 2 /(2p) 

(6) 

N=l/oı 

(7) 

AN ma x =- p/r| 

(8) 


Tablo 4: Kompleksin hesaplanan kuantum kimyasal tanımları 


[Cu(stz) 2 dien] 

DFT-B 3L YP/LanL2DZ 

Sulfatiyazol 
DFT-B3LYP/6-31İG 


a 

(3 


Ehomo 11 

-5.13 

-5.13 

-6.51 

Elumo 11 

-1.11 

-2.76 

-2.87 

Egap 3 

4.02 

2.37 

3.64 

I a 

5.13 

5.13 

6.51 

A a 

1.11 

2.76 

2.87 

rf 

2.01 

1.20 

1.82 

o b 

0.49 

0.83 

0.55 

x a 

3.12 

3.94 

4.69 

p a 

-3.12 

-3.94 

-4.69 

co a 

2.42 

6.47 

6.04 

N b 

0.41 

0.15 

0.16 

ANmax 

1.55 

3.28 

2.58 

S b 

0.25 

0.42 

0.27 


a :eV; b :eV-‘ 


Sertlik ve yumuşaklık, bir molekülün kimyasal reaktivitesini veya kinetik kararlılığını 
tanımlamak için belirleyici kriterlerdir. Yumuşak moleküller küçük enerji boşluklarına sahipken, sert 
moleküller büyük enerji boşluklarına sahiptir (Temel, Alaşalvar, Eserci, ve Ağar, 2017). Dolayısıyla 
sert moleküllerin yumuşak moleküllerden daha kararlı olduğu söylenebilir. Elektronegatiflik, bir 
atomun veya fonksiyonel bir grubun elektronları veya elektron yoğunluğunu kendine çekme 
yeteneğini belirtir. HOMO ve LUMO orbitalleri arasındaki maksimum elektron akışına bağlı enerji 
azalması, elektrofıllik indeksi olarak adlandırılan bir faktör kullanılarak değerlendirilebilir (Xavier ve 
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Dinesh, 2014). Yapıya ait a spinli Ehomo=-5.13 eV, Elumo=-E11 eV ve P spinli Ehomo=-5.13 eV, 
Elumo=-2.76 eV olarak bulunmuştur. Sulfotiyazol için ise bu enerji değerleri sırasıyla -6.51 eV ve - 
2.87 eV olarak bulunmuştur. Kompleksin a ve P spinli AE değerleri sırasıyla 4.02 eV ve 2.37 eV 
olarak bulunmuştur. Ligantm ise 3.64 eV’ dur. Yapının p spinli durumu düşük AE değerine sahiptir. 
Bu nedenle yapı için düşük sertlik ve yüksek yumuşaklığa sahiptir. Serbest ligant ise kompleksin p 
spinli durumu ile karşılaştırıldığında düşük yumuşaklık yüksek sertliğe sahiptir. Böylece serbest ligant 
komplekse göre daha kararlı, kompleks ise serbest liganda göre yüksek kimyasal aktivite ve düşük 
kinetik stabilizeye sahip olması kimyasal aktiviteye yatkın olduğunu görülmektedir. 

3.5. Muliken Popülasyon Analizi 

Etkin atomik yükleri hesaplayan Muliken analizi, en yaygın popülasyon analizidir. Muliken 
yükleri kimyasal bağlanma üzerindeki yük dağılımını anlamak için kullanılır (Arshad ve ark., 2015). 
Muliken yük analizi kesin bir doğru sonuç vermemesine rağmen nükleofıllik (elektronca zengin) yada 
elektrofıllik (elektronca fakir) indeksleri hakkında ve moleküler etkileşimlere hassas bölgelerin 
belirlenmesiyle alakalı yorum yapılmasını sağlamaktadır. Muliken popülasyon analizi, kimyasal 
tepkimeye yatkın bölgeleri, elektron yoğunluk dağılımını ve moleküler elektrostatik potansiyel 
ha kk ında önbilgi sağlamaktadır. Atom yükleri, elektronik yapıyı, dipol momentini, moleküler 
polarizasyonu ve daha çok bir moleküler sistemin davranışını etkiler. Kompleksin Muliken 
popülasyon analizi ile elde edilen atomik yükler Tablo 5’ de listelenmiştir. Sonuçlarda görülebileceği 
gibi, tüm hidrojen atomları net bir pozitif yüke sahiptir. H9A atomunun diğer hidrojen atomlarından 
daha büyük pozitif atom yüküne (0.421376) sahip olduğu görülmektedir. Ayrıca, Tablo 5’ deki 
sonuçlar N3, N6 ve N9’ un diğer atomlardan daha yüksek negatif değere sahip olduğunu 
göstermektedir. Bunun nedeni güçlü molekül içi ve moleküller arası hidrojen bağlarının (N3- 
H3B -02, N6-H6A -04, N9-H9B -03 ve N9-H9A -N2) varlığıdır. Moleküldeki diğer atomlara 
göre; S2 ve S4 atomları en pozitif yüklerdir (sırayla 0.954851e ve 0.865829e). Ayrıca, Muliken atom 
yükleri S2 ve S4 atomlarına bağlanan Ol, 02 ve 03, 04 atomları da yüksek negatif yüklere sahiptir 
(sırasıyla -0.585095e, -0.607477e, -0.621646e ve -0.650145e). En yüksek negatif yüklere sahip olan 
N3 ve N6 atomlarına bağlı C7 ve C17 atomları da sterik etkiden dolayı diğer karbon atomlarına göre 
pozitif yüklere sahiptir (sırasıyla 0.495379e ve 0.495713e). 

Tablo 5: Kompleksin Muliken atomik yükleri 


Atom 

MPA 

Atom 

MPA 

Atom 

MPA 

Atom 

MPA 

Atom 

MPA 

Cl 

-0.041970 

H9 

0.267088 

09 

-0.178559 

N1 

-0.223576 

H8A 

0.333237 

H1 

0.216010 

Cll 

0.072069 

H19 

0.256291 

N2 

-0.488047 

N9 

-0.666581 

C2 

-0.567621 

Hll 

0.282596 

C21 

-0.323279 

N3 

-0.697328 

H9A 

0.421376 

H2 

0.250571 

02 

-0.561608 

H21A 

0.231108 

H3A 

0.306865 

H9B 

0.397136 

C3 

-0.088251 

H12 

0.259865 

H21B 

0.214454 

H3B 

0.307059 

Ol 

-0.585095 

C4 

-0.044311 

03 

-0.156025 

C22 

-0.285815 

N4 

-0.248505 

02 

-0.607477 

C5 

-0.193065 

04 

0.001665 

H22A 

0.267008 

N5 

-0.334204 

03 

-0.621646 

H5 

0.266415 

05 

-0.206556 

H22B 

0.212874 

N6 

-0.695527 

04 

-0.650145 

C6 

-0.377535 

H15 

0.276593 

C23 

-0.264602 

H6A 

0.310189 

Sİ 

0.295818 

H6 

0.219879 

06 

-0.375756 

H23A 

0.208753 

H6B 

0.309544 

S2 

0.954851 

C7 

0.495379 

H16 

0.222792 

H23B 

0.260944 

N7 

-0.649706 

S3 

0.265979 

C8 

-0.379252 

07 

0.495713 

C24 

-0.364074 

H7A 

0.405024 

S4 

0.865829 

H8 

0.219479 

08 

-0.379234 

H24A 

0.290558 

H7B 

0.329079 

Cul 

0.453547 

C9 

-0.208748 

H18 

0.221562 

H24B 

0.215945 

N8 

-0.417045 

- 

- 


3.6. Moleküler Elektrostatik Potansiyel (MEP) 

MEP, moleküllerin elektrofıllik veya nükleofıllik reaktif bölgelerini görselleştirmek ve renk 
derecelendirmesi açısından elektrostatik potansiyel bölgeleri göstermek için yararlı bir tanımlayıcıdır 
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(Dani ve ark., 2013; Saka, Uzun, ve Çağlar, 2016). Başlıktaki bileşiğin moleküler elektrostatik 
potansiyelinin 3D grafikleri Şekil 7’ de gösterilmiştir. MEP haritasında farklı renkler, elektrostatik 
potansiyelin farklı değerleri ile temsil edilir: yeşil, sıfır potansiyel bölgesini temsil ederken, kırmızı en 
negatif bölgeyi ve mavi ise en pozitif elektrostatik potansiyel bölgesini temsil eder. Sırayla potansiyel 
artışlar; kırmızı<turuncu<san<yeşil<mavi şeklindedir. Bu haritanın renk kodu -0.0872 a.u ve +0.0872 
au arasında değişmektedir ki burada mavi en güçlü çekiciliği ve san ise itmeyi gösterir. Pozitif 
bölgeler, nükleofılik reaktivite ile ilişkili olan hidrojen atomlarının etrafında yer alır (Luque, Löpez, ve 
Orozco, 2000; Ersanlı, 2017). Negatif bölgeler oksijen atomlarının etrafında bulunur (sırasıyla 03 ve 
04; -0.0752 a.u. ve -0.0856 a.u). Şekil 7’ de gösterildiği gibi, pozitif potansiyel bölgeleri ise hidrojen 
ve azot atomlarıdır. Negatif potansiyel alanlar elektronegatif atomlann etrafında bulunurken, geri 
kalan türler de turuncu, san ve yeşil ile çevrilidir. Sonuç olarak, kompleks hem elektrofılik hem de 
nükleofîlik reaksiyonlara uygundur. 



Şekil 7: Başlık bileşiğinin MEP görüntüsü 

MEP kontör haritalan iki boyutlu olarak çizilir ve sabit yoğunluk veya parlaklık çizgilerini 
göstermek için kullanılır. Bu haritada negatif ve pozitif potansiyel çizgileri görülmektedir (Şekil 8). 
Oksijen çevresindeki elektronca zengin çizgiler, teorik olarak molekülün potansiyel aktif bölgeleridir. 
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Şekil 8: Başlık bileşiğinin MEP kontör görüntüsü 
3.7. Hirshfeld Yüzey Analizi 

Hirshfeld yüzey analizi moleküller arası etkileşimi görselleştirmenin yanı sıra moleküller arası 
etkileşimi hakkında bilgi edinmemiz sağlar. Hirshfeld analizi ile Van der Waals mesafelerini re nk 
kodları kullanılarak görsel hale dönüştürülmesi ve yüzey haritalarının oluşturulması sağlanmaktadır. 
Ayrıca 2- boyutlu parmak izi gösterimi ile atomların etkileşimlerinin yüzde katkısını hesaplamaktadır. 

Hirshfeld yüzey analizi ve hesaplamaları, tek kristal için deneysel olarak elde edilen cif 
dosyaları kullanılarak yapıldı. Crystal Explorer 17.5 yazılımı kullanılarak yüzey analizleri elde edildi, 
dnorm moleküller arası hidrojen bağları için özel önem taşıyan bölgelerin belirlenmesini sağlar. d n 0 rm, d e , 
d; ve atomun Van der Waals yarıçapına bağlıdır. d e parametresi Hirshfeld yüzeyinden yüzeyin 
dışındaki en yakın çekirdeğe olan uzaklık, d, ise yüzeyin içindeki en yakın çekirdeğe karşılık gelen 
uzaklıktır. d n0 rm kırmızı, beyaz ve mavi re nk ten oluşur. Eğer atomlar Van der Waals yarıçaplarının 
toplamından daha yakın moleküller arası bağ yapıyorlarsa, bu bağlar yüzey üzerinden kırmızı bir 
nokta ile verilir. Kırmızı ile görülen bölgeler yapıya ait moleküler arası etkileşimin olduğunu ortaya 
koymaktadır. Ayrıca, Van der Waals yarıçaplarının toplamından uzak ise mavi, yakın ise beyaz re nk 
ile gösterilir (Samanta, 2014). 

dnorm, d;, d e , yüzey indeks ve eğrilik indeksine ait haritalar Şekil 9’da verilmiştir, dnorm, di ve d e 
yüzeylerine ait indisler sırasıyla -0.448 ile 2.018, 0.844 ile 3.234 ve 0.919 ile 2.946 aralığında elde 
edilmiştir. Şekil indeksi ve eğrilik indeksi ise sırasıyla -1 ile 1 ve -4 ile 0.4 aralığında gözlenmiştir 
(Şekil 9). Molekülün 3 boyutlu paket yapı görünümü dnorm yüzeyi üzerinde moleküller arası 
etkileşimler ve bağ etkileşim uzunlukları ile Şekil 10’da verilmiştir. Tablo 6’ da ise kompleksin XRD 
ve Hirshfeld sonuçlarına göre kısa moleküller arası etkileşimleri verilmiştir. 

2-boyutlu parmak izine ait gösterim Şekil 1 l’de verilmiştir. Toplam Hirshfeld yüzeyine ait en 
büyük katkılar C...H/H...C (%19.3), O...H/H...O (%33.1), S...H/H...S (%6.8) ve H...H/H...H 
(%28.4) etkileşimlerine aittir. 
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Yüzey indeksi 


Eğrilik indeksi 


Şekil 9: Hirshfeld yüzeyine ait a) dnorm b) di c)d e d) yüzey indeksi e) eğrilik indeksi 



Şekil 10: Moleküle ait dnorm yüzeyi üzerinde 3-boyutlu paket yapı görünümü 
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Şekil 11: Hirsfeld yüzeyine ait 2-boyutlu parmak izi gösterimi 


Tablo 6: Komplekste XRD ve Hirshfeld sonuçlarına göre kısa moleküller arası etkileşimler 


Etkileşimler 

H - A (XRD) Â 

H--A (Hirshfeld) Â 

N3-H3B-02 1 

2.16 

2.023 

N6-H6A--04 1 

2.33 

2.075 

N8-H8A---S1 11 

2.69 

2.448 

N9-H9B-03 111 

2.44 

2.198 

C6—H6 •02i 

2.48 

2.772 


3.8. Moleküler Modelleme 

Moleküler yerleştirme hesaplaması, moleküler farmasötiklerde etkileşim modunu ve ideal 
DNA bağlanma yerini tahmin etmek için önemli bir hesaplama tekniğidir. Bu çalışmada kullanılan 
sulfonamidler bazı idrar yollan ve sindirim sistemi enfeksiyonlarının tedavisinde, göz 
enfeksiyonlarının tedavisinde tercih edilen antibakteriyal ilaçlardır. Bununla birlikte insanlarda E. coli 
den dolayı oluşan bakteriyel enfeksiyonların tedavisinde tercih edilen kemoterapik etkili ilaçlar 
arasındadır (Charya ve ark., 1998). Bu nedenle, bakır(II)-Sulfotiyazolün antibakteriyel aktivite 
mekanizmasını anlamak için antimikrobiyel çalışması yapıldı. Buna göre E.coli üzerinde aktif olduğu 
görüldü (Öztürk, Bulut, Bekiroğlu, ve Bulut, 2016). Bu amaçla moleküler yerleştirme çalışmasında 
protein olarak Protein Data Bank’tan E. coli'den DNA giraz A (PDB: 3LPX) ve Giraz tip IIA 
topoisomeraz (PDB: 3UC1) enzimleri seçildi ve indirildi. Sonuçlar, bakır kompleksinin, DNA Giraz 
için ASP297, LYS298, HIS262, ASP104, GLY105, PHE109 ve GLY110, Giraz tip IIA topoisomeraz 
için ise TRY534, ARG589 ve ARG785 aktif bölgelerinde bulunan en temel kalıntılar olduğunu 
gösterdi. Benzer olarak serbest sülfotiyazol içinde aktif bölgeler Tablo 7’ de verilmiştir. Ligantm bu 
proteinler ile hangi yörelerle hangi etkileşimleri yaptığı Şekil 12’ de detaylı olarak gösterilmiştir. 
Kompleks ve ligant DNA giraz ile daha fazla hidrojen bağı yaptığını göstermiştir. Hedef DNA giraz 
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ve Giraz tip IIA topoisomeraz ile kompleks ve ligant arasındaki etkileşimler ise Şekil 13’ de 
gösterilmektedir. Kompleksin her iki proteine bağlandığı etkileşim enerjileri incelenir ve DNA Giraz 
ile kompleks arasındaki Gibbs enerjisinin diğerlerine göre daha büyük olduğu görülmektedir. 3LPX ve 
3UC1 kodlu proteinler için inhibisyon sabitleri, sırasıyla kompleks için 0.824 uM ve 12.269 uM, ligant 
için 216.246 uM ve 78.549 uM olarak hesaplandı (Tablo 8). İnhibisyon sabiti, bir ligandm bir enzimi 
nasıl inhibe edeceğini öngören ve enzim için bir substrat ile etkileşime girebileceğini öngören bilgiler 
sağlar. İnhibisyon sabiti ayrıca ligandm proteine bağlanma afmitesinin de bir ölçüsüdür. Genel olarak, 
yüksek afmiteli ligant bağlanması, ligant ve reseptörü arasında moleküller arası daha fazla kuvvet 
sağlarken, düşük afmiteli ligant bağlanması moleküller arası daha az kuvvet içerir. Ki konsantrasyonu 
azaldıkça, iyon ile alıcı antijeni arasındaki kimyasal reaksiyon olasılığı artar. Düşük afmiteli bağlanma 
(yüksek K; seviyesi), bağlanma bölgesinin en fazla işgal edilmesinden ve bağa maksimum fizyolojik 
yanıtın elde edilmesinden önce nispeten yüksek bir ligant konsantrasyonunun gerekli olduğu anlamına 
gelir. Yani, inhibisyon sabiti ne kadar küçük olursa, enzim aktivitesini inhibe etmek için daha az ilaca 
ihtiyaç duyulur (Sayin, Karakaş, Kariper, ve Sayin, 2018). 

Günümüzde antibiyotikler düzensiz ve bilinçsiz kullanımından dolayı insan vücudu 
antibiyotiklere karşı direnç göstermektedir. Özellikle E. coli'nin antibakteriyel ilaçları hızla direnç 
geliştirdiği bilinmektedir. Deneysel olarak elde edilen bu kompleksin teorik çalışmasında, ilaç 
sektöründe sulfonamid ve türevleri içeren antibiyotiklere bir alternatif olabileceği görülmüştür. 


SER 

PHE 

ARG 

B:91 

B:lll 

B:96 

SER 

B:97 

ASP_ 

GLY 

B:115 

B:114 


GLY 

B:110 

H 

H 



SER 
B: 116 


GLN 

B:94 


VAL 

B:112 


HOH 

B:539 


3LPX-SuIlbliyazOİ 


GLN 

B:267 


Etkileşimler 

1 Van der \Vaals 
■ Hidrojen Bağı 


HOH 

A:1135 


GLN 

A:573 


HOH 

A:1202 



3L Cl-Sulfoliyazol 


Pi-Stilftir 

Pi-Pi 


Su I lidrojen Bağı 
\fcrici-\fcrici 


Şekil 12: DNA Giraz (3LPX) ve Giraz tip IIA topoisomeraz (3UC1) ile sülfotiyazol ligantının 

yöreleri 
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Tablo 7: Moleküler yerleştirme çalışmasında kompleksin ve Sulfatiyazolün DNA Giraz (3LPX) 
ve Giraz tip IIA topoisomeraz (3UC1) ile etkileşim detayları 


Reseptör 

X: kompleks 

L: Li,naıı t 

İsim 

Uzaklık 

(Â) 

Bağlanma 

tipi 

Reseptörün bağlanma 
bölgesi 

Bileşiğin 

bağlanma 

bölgesi 

Bağlanma 

Modu 

X-3LPX 

GRPO :H-B:ASP297:0 

2.7437 

H-Bond 

B:ASP297:0 

GRP0:H 

H-Verici—> 

O-Alıcı 

X-3LPX 

GRP0:H- 

B:LYS298:0 

2.9189 

H-Bond 

B:LYS298:0 

GRP0:H 

H-Verici—» 

O-Alıcı 

X-3LPX 

GRPO: H-B: HIS262:0 

2.5857 

H-Bond 

B:HIS262:0 

GRP0:H 

H-Verici—> 

O-Alıcı 

X-3LPX 

GRPO: H-B: HIS262:0 

2.6028 

H-Bond 

B:HIS262:0 

GRP0:H 

H-Verici—> 

O-Alıcı 

X-3LPX 

GRP0:H- 

B:ASP104:OD1 

3.0977 

H-Bond 

B:ASP104:OD1 

GRP0:H 

H-Verici—> 
OD 1-Alıcı 

X-3LPX 

GRP0:H- 

B:GLY105:O 

2.1381 

H-Bond 

B:GLY105:O 

GRP0:H 

H-Verici—> 

O-Alıcı 

X-3LPX 

B:PHE109:N- 

GRP0:O 

3.3923 

H-Bond 

B:PHE109:N 

GRPO: O 

N-Vcrici—> 

O-Alıcı 

X-3LPX 

GRP0:C- 

B:GLY110:O 

3.7967 

H-Bond 

B:GLY110:O 

GRP0:C 

C-Verici—> 

O-Alıcı 

X-3LPX 

GRPO-B: V AL 112 

5.4555 

Ti-Alkil 

B:VAL112 

GRPO 

Ji-orbital—> 
Alkil 

X-3LPX 

GRP0-B:MET301 

4.4186 

Ti-Alkil 

B:MET301 

GRPO 

Ji-orbital^ 

Alkil 

X-3LPX 

GRPO-B :ALA93 

5.4148 

Ti-Alkil 

B:ALA93 

GRPO 

Ji-orbital^ 

Alkil 

X-3LPX 

GRPO-B :PR095 

5.0573 

Ji-Alkil 

B:PR095 

GRPO 

Ji-orbital—> 
Alkil 

X-3UC1 

GRP0:H- 

A:HOH1088:O 

2.1503 

H-Bond 

A:HOH1088:O 

GRP0:H 

H-Verici—> 

O-Alıcı 

X-3UC1 

A:TRY534:HH- 

GRP0:S 

2.5619 

H-Bond 

A:TRY534:HH 

GRPO: S 

HH-Veıici—> 
S-Alıcı 

X-3UC1 

A:ARG589:HH22- 

GRP0:S 

2.9351 

H-Bond 

A:ARG589:HH22 

GRPO: S 

HH22- 
Verici—> S- 
Alıcı 

X-3UC1 

A:ARG785:HH21- 

GRP0:O 

2.8996 

H-Bond 

A: ARG785: HH21 

GRPO: O 

HH21- 
Verici—> O- 
Alıcı 

X-3UC1 

A:ARG785:HH22- 

GRP0:O 

2.7561 

H-Bond 

A:ARG785:HH22 

GRPO: O 

HH22- 
Veıici—»O- 
Alıcı 

X-3UC1 

A:ARG589:NH2- 

GRPO 

4.4316 

jr-Katyon 

A:ARG589:NH2 

GRPO 

NH2—> 7i- 
orbital 

X-3UC1 

GRP0:S- 

A:TYR534:0 

5.2776 

Ji-Siilflir 

A:TYR534:0 

GRPO: S 

S-Verici—> 
Ti-orbital 

X-3UC1 

GRPO-A: AL A819 

4.2484 

Ti-Alkil 

A:ALA819 

GRPO-A 

7t-orbital—> 
Alkil 

X-3UC1 

GRP0-A:ARG535 

5.3776 

ır-Alkil 

A:ARG535 

GRPO-A 

Ji-orbital^ 

Alkil 

L-3LPX 

B:ARG91:NH1- 

UNKOıS 

3.5321 

H-Bond 

B:ARG91:NH1 

UNK0:S 

NH1- 

Verici—> S- 

Alıcı 

L-3LPX 

B:SER97:OG- 

UNK0:O 

2.7674 

H-Bond 

B:SER97:OG 

UNK0:O 

OG-Verici-^ 
O-Alıcı 
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Tablo 7’nin devamı 


L-3LPX 

UNK0:H- 

2.6063 

H-Bond 

B:GLY114:0 

UNK0:H 

H-Verici—»■ 


B:GLY114:0 





O-Alıcı 

L-3LPX 

UNK0:H- 

2.4608 

H-Bond 

B:ASP115:0 

UNK0:H 

O-Verici—► 


B:ASP115:0 





H-Alıcı 

L-3LPX 

B: GLN267: NE2- 

3.2561 

H-Bond 

B:GLN267:NE2 

UNK0:O 

NE2- 


UNKO:S 





Verici—> S- 







Alıcı 

L-3LPX 

UNK0:S-B:PHE96 

5.3543 

Ti-Sülfur 

B:PHE96 

UNK0:S 

S-Verici—> 







Ji-orbital 

L-3LPX 

B: PHE96-UNK0 

5.1249 

Ti-Alkil 

B:PHE96 

UNKO 

Ji-orbital—» 







Alkil 

L-3UC1 

UNKO:N - 

3.3304 

H-Bond 

A:HOHl 135:0 

UNK0:N 

N-Verici—> 


A:HOHl 135:0 





O-Alıcı 

L-3UC1 

UNKO:N - 

2.9364 

H-Bond 

A:HOH1202:O 

UNK0:N 

N-Verici—> 


A:HOH1202:O 





O-Alıcı 

L-3UC1 

UNKO:N - 

3.0685 

H-Bond 

A:GLN573:0 

UNK0:N 

N-Verici—> 


A:GLN573:0 





O-Alıcı 


Tablo 8: Bahsedilen proteinler ile kompleksin (K) ve sülfotiyazol ligantının (L) A G B ve Ki 

değerleri 


Protein ID 

Serbest Bağlanma Enerjisi AG R (kcal/mol) 

İnhibisyon Sabiti, Ki((rM) 

X-3LPX 

-8.3 

0.824 

X-3UC1 

-6.7 

12.269 

L-3LPX 

-5.0 

216.246 

L-3UC1 

-5.6 

78.549 



Şekil 23: Kompleks ve Sulfatiyazol ligantının bahsedilen proteinlerle etkileşimi 
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4. SONUÇLAR 

Teorik çalışması yapılan moleküle ait tüm teorik hesaplamalar DFT/B3LYP/ LanL2DZ ve 
sülfotiyazol ligantı ise 6-31İG baz seti kullanılarak yapılmıştır. Yapılan teorik hesaplamalar gaz 
fazında, moleküller arası etkileşimlerin olmadığı bir izole molekül olduğu gerçeği ile açıklanır. 
HOMO-LUMO orbitalleri ile elektronik geçişler elde edilmiştir. 911 nm, 779 nm ve 659 nm de ki 
bantların d-d geçişlerinden kaynaklandığı ve kompleksin kare piramidal yapıya sahip olduğu 
belirlendi, bu durum daha önceden yapılan deneysel çalışma ile desteklendi. Muliken popülasyon 
analizi ile kompleksde ki O atomlarının en yüksek negatif yüklere sahip olması ile bu bölgelerin 
kimyasal tepkimeye en yatkın bölgeler olduğunu söyleyebiliriz. Deneysel çalışmasında da görüleceği 
gibi elektrofılik ve nükleofılik bölgelerin hidrojen bağı yaptığı görülmüştür. Yapılan FMOs 
çalışmasında görülüyor ki kompleks serbest liganda göre yüksek reaktivite ve yüksek biyolojik 
aktivite gösterdiği görülmektedir. Buna bağlı olarak kompleksin serbest sulfatiyazol ligantma göre 
Escherichia colV ye karşı daha yüksek antimikrobiyal aktiviteye sahip olduğu deneysel olarak elde 
edilmiştir. Bu kompleks moleküler modelleme çalışması ile ilaç sektöründe kullanılan sulfonamid ve 
türevleri içeren antibiyotiklere bir alternatif olabileceği düşünülmektedir. Böylece ilaç endüstrisinde 
hali hazırda kullanılan sulfatiyazol antibiyotiklerine göre kompleksin inhisiyon sabitinin küçük olması 
nedeniyle düşük doz ilaç alımı yeterli olacaktır. Tüm bunlar göz önüne alındığında metal-sulfatiyazol 
bileşiğinin teorik çalışmalar göz önüne alındığında yeni ilaç tasarımlarındaki araştırmacılar için yararlı 
olacağını düşünmekteyiz. 
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1. GİRİŞ 

İnsanların yakın dostu olarak köpekler günümüze kadar her canlı gibi evrim geçirmiştir. 
Köpeklerin günümüzde özellikleri nedeniyle bir alanda kullanılmaktadırlar. Koruyucu köpekler, polis 
köpekleri, rehber köpekler gibi birçok alanda köpeklerin yeteneklerinden yararlanılmaktadır. 
Dünya’da da Türkiye’de de pek çok köpek cinsi bulunmaktadır. Bazıları çoban köpeği olarak 
kullanılmakta ve bu belirgin özelliklerinden dolayı da bu isim ile anılan köpek cinsleri vardır. Malaklı 
Çoban Köpeği bunlardan biridir. Türkiye’nin yerel bir ırkı olarak Aksaray Malaklı Çoban Köpeğinin 
yetiştirilmesi, korunması ve ırk tescilinin yapılması istenmekte ve bu konuda son yıllarda artmakla 
birlikte halen yeterince çalışma bulunmamaktadır. Bu çalışma ile Malaklı köpeklerine ait temel 
biyokimyasal parametreler ve kemik ölçümleri belirlenmiş, bu sayede diğer Anadolu çoban köpekler 
arasındaki farklılıklar ortaya konmuştur. 

2. KÖPEKLERİN EVRİMİ 

Danvin’e göre yaşam tarihindeki değişimin en temel nedeni yavrularda kendi kendine ve rast 
gele ortaya çıkan ve bireye avantaj sağlayacak olan değişimlerin sonucu gelişen doğal seçilimdi. 
Dünya’da yaşanabilecek alan ve kaynaklar sınırlı olduğundan bireyler birbirleri arasında yer ve 
kaynaklar için sürekli bir mücadele içindedirler. Birtakım avantajlı özellikleri olan bireyler, öteki 
bireyleri mücadele dışı bırakmak isterler ve taşıdıkları faydalı özellikleri yavrularına geçirirler. Bu 
yavrular da, kendileri gibi avantajlı özellikleri taşımayan bireylere göre daha avantajlı olurlar. Bu 
evrime uyum gösterebilenler yaşamlarını sürdürür, diğerlerinin soyları ise tükenir (Palmer ve Baret, 
2010 ). 

Yapılan DNA incelemelerine göre köpeklerin hepsi ortak bir atadan geldiği düşünülmektedir 
(Yılmaz, 2014, Bilim ve Teknik, 2002). Miacidea, bir etobur olup bütün köpeklerin ortak atası olarak 
kabul edilmektedir. Arkeolojik kalıntılarına göre Miacidea 20 milyon yıl öncesinde yaşamıştır. 
MiacideaTarm bir kolu olan Cynodictis’dan Cynodesmus türemiş, sonrasında da Tomarctus 
gelişmiştir. Canis etruscus (ilkel kurt)’in de Tomarctus’den türemiş olduğu düşünülmektedir. İlkel 
kurttan da günümüz vahşi kurt (Canis lupus) türemiştir (Yılmaz 2014). Ve bu vahşi kurtların (gri kurt) 
Çin, Avrupa ya da Orta Doğu bölgelerinde yaşamış olduğu düşünülmektedir (Bilim ve Teknik, 2006; 
Wang ve ark., 2016; Talenti ve ark., 2018). 

Geçirmiş oldukları evrim sonucunda oluşan günümüz köpekleri insanların en yakın dostu 
olarak bilinmektedir ve dünyada şu anda birçok köpek cinsi bulunmaktadır. Köpekler, sadık ve akıllı 
olmaları nedeniyle polis köpek, bekçilik, avcılık, sürü koruma gibi pek çok işlerde kullanılmaktadır. 
Geçimini hayvancılık ile sağlayan kişiler için de sürünüzü yırtıcılardan koruyan bir çoban köpeğin 
varlığı çok önemli olmaktadır. Çoban köpeğin kurt ile mücadele edebilecek zeka, kuvvet ve yeteneğe 
sahip olması gerekmektedir. Günümüzde birçok küçükbaş hayvan sahibi, sürüsünü koruyacak nitelikte 
çoban köpeğini, eski zamanlarda olduğu gibi kolaylıkla bulamadığından yakınmaktadır. Gelecekte de 
kaliteli çoban köpeği ihtiyacının da artacağı düşünülmektedir (Yılmaz, 2014). 
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3. AKSARAY MALAKLI ÇOBAN KÖPEĞİ 

Türkiye’de birçok köpek ırkının (Kangal (Karabaş), Akbaş Çoban, Kars (Kafkas) Çoban, 
Koyun, Karaman) olduğu bilinmektedir. Bunlardan biri de Aksaray, Şereflikoçhisar ve Nevşehir 
yöresinde yetiştirilen Aksaray Malaklı çoban köpeğidir (Ün ve ark., 2016). Malaklı köpekleri ile ilgili 
yabancı literatürde ve Uluslararası Köpek Federasyonu (FCI) kayıtlarında herhangi bir bilgi olmadığı 
Türkiye’de de son yıllarda konuyla ilgili çalışmalara (Atasoy, 2011; Aslım, Ün ve ark., 2016; Sinmez, 
2017) ağırlık verildiği ve bu şekilde Malaklı ırkının tanımlanması ve korunması için çalışmaların 
yapıldığı anlaşılmaktadır (Atasoy ve ark., 2014; Ün ve ark., 2014). Yapılan çalışmalar neticesinde 
Alianz Canine Worldwide, ACW, Uluslararası Avrasya Köpek Irkları ve Sokak Köpeklerini Koruma 
Geliştirme Federasyonu (International Cynology Federation of Eurasia, AVKIF) ve Dünya Anadolu 
Köpek Irkları ve Kinoloji Demeği (WAD) tarafından Malaklı, Kangal, Boz, Akbaş ve Karadeniz 
Çoban Köpeği ile birlikte Türk Çoban Köpekleri arasında kabul edilmiştir (AVKIF, 2018). 

Malaklı köpeği ağırlıklı olarak Aksaray, Şereflikoçhisar ve Nevşehir’de bulunmaktadır. 
Aksaray ve civarında “malaklı” ifadesi tamamen yöresel bir terim olup sarkık dudak anlamında 
kullanılmaktadır. Aksaray Çoban Köpeklerin de dudakları sarkık olduğu için bu isim verilmiştir 
(Atasoy ve ark., 2014; Ün ve ark., 2016) Malaklı fenotipinde başta siyah maske bulunması, vücudun 
boz renginde olması ve vücut yapısının Kangal Çoban Köpeğine benzer olmasına karşın; büyük baş ve 
ağıza sahip olması, sarkık yanak (malakları), dudakları ve çok kıvrık olmayan kuyruğu ile Kangal 
köpeğinden morfolojik olarak ayrılmaktadır. Aksaray Malaklı köpeklerinde çaparlık (kaplan deseni, 
sarı üzerinde siyah çizgiler) ve alalık (beyaz üzerinde kahverengi lekeler) gibi farklı renkler de 
görülebilmektedir. Malaklı ırkı köpekler Akbaş, Kangal ve Kars Çoban Köpeklerinden daha cüsseli 
yapılıdır (Atasoy ve ark., 2011; Atasoy ve ark., 2014). 



Şekil 1: Malaklı Çoban Köpeği (Atasoy ve ark., 2014) 

Aksaray Malaklısı cesur, yabancılara ve diğer köpeklere karşı son derece saldırgan özelliğe 
sahip, bekçi ya da sürü koruma işi için çok uygundur. Bu köpeklerin cidago yüksekliği 70-100 cm 
arasında, ağnlıkları ise 60-120 kg arasında değişmektedir. Aksaray Malaklısı genellikle Kangal 
Köpeği ile karıştırmakta ve son yıllarda bu konuda yapılan araştırmalar ile bu cins köpek hakkında 
bilginin artırılması amaçlanmaktadır. Ayrıca bu amaca uygun olarak Başkanı Cengiz Yıldırım olan 
Orta Anadolu Aksaraya Malaklı Irkı Çoban Köpeği Yetiştirme ve Koruma Derneği bulunmaktadır. 
Demeğin amacı Malaklılarm son zamanlarda Kangal ve diğer köpeklerde kırılması ve genlerine başka 
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köpek genlerinin karışmasını önleyip saf olarak korunması için saf damızlıklar elde edip yeni nesiller 
yetiştirmek ve onları korumak şeklinde tanımlanmaktadır (Atasoy ve ark., 2011). 

2011 yılında yapılan genetik çalışmalarla Aksaray Malaklı köpeğinin genetik özellikleri 
saptanmış ve belirlenmiştir. Yapılan genetik araştırmalar sonucunda Malaklı Çoban Köpeğinin Akbaş, 
Kangal ve Kars Çoban Köpeklerinden genetik özellikleri yönüyle ayrı bir grupta olduğu ortaya 
konulmuştur (Atasoy ve ark., 2011). 

2017 yılında Uysal ve arkadaşları tarafından yapılan “Aksaray Malaklısı Çoban Köpeği 
Irkında (Türk Mastifı) Androlojik Ve Spermatolojik Özelliklerin Snp İle Genom Boyu 
İlişkilendirilmesi” isimli Tübitak projesiyle Aksaray Malaklısı çoban köpeğinin androlojik ve 
spermatolojik parametreleri ilk defa belirlenmiş, kimi androlojik (skrotal çevre) ve spermatolojik 
(fraksiyon süresi ve total anormal spennatozoa oranı) yaşa bağlı olarak farklılıklar gösterdiği 
görülmüştür (Uysal ve ark., 2017). 



Şekil 2: Aksaray Malaklısı (Uysal ve ark., 2017). 

3.1. Biyokimyasal Özellikleri 

Biyokimyasal parametreler hayvanların hastalıklarının teşhisinde ve prognozunda uzun 
yıllardır kullanılmaktadır. Kan biyokimyasal değerlerinin belirlenmesi sağlık ve hastalık durumunun 
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saptanması açısından önemlidir (Aşkar ve ark., 2007) Kanın biyokimyasal parametreleri hayvanın 
fizyolojik ve patolojik durumları ha kk ında bilgi verebilir. Beslenme, stres faktörleri, sıcaklık, hastalık 
varlığı, kas aktivitesi, gebe olup olmaması, laktasyon süreci, yaş, cinsiyet ve ırk gibi etmenler 
biyokimyasal parametrelerin fizyolojik aralıklarını etkileyebilir (Awah, 1998; Çınar, 2010). Önemli 
olan biyokimyasal parametrelerden bazıları aşağıda ele alınmıştır. 

Plazma proteinleri plazmanın kolloidal osmotik basıncının belli sınırlar içerisinde tutulması, 
kan basıncının belli aralıklar içinde tutulması, savunma mekanizmaları ve asit-baz dengesinin 
regülasyonunda görev alırlar (Tiftik, 1996). Plazma üre ve kreatinin seviyeleri glomerular fonksiyonu 
saptamak için sıklıkla kullanılmaktadır. Kan üre düzeyi, gıdalarla alman aminoasit çeşitliliğine ve 
normal yaşam sürecini tamamlamış dokuların yıkımına göre farklılıklara sahip olabilir. Kan kreatinin 
düzeyleri kan üre nitrojeninden farklı olarak diyetten etkilenmez ve günlük sentezi genelde sabittir. 
Kreatinin, kaslarda kreatin fosfatın enzimatik olmayan hidrolizinin neticesi olarak kana geçirilir ve 
fazlaca kas parçalanması ya da kassal çalışmalar kreatininin artmasına sebep olur. Bu sebeple üre 
düzeyi kreatinin düzeyi ile birlikte değerlendirilmelidir (Turgut, 2000). 

Kedi ve köpeklerde AST (aspartat aminotransferaz) ve ALT (alanin amino transferaz) gibi 
aminotransferazlar, hepatoselluler membran peımeabilitesindeki artışın, GGT (Gama glutamil 
transferaz) ise safra kanalı ile ilgili bozuklukların belirlenmesinde sıklıkla kullanılmaktadırlar. 
Köpeklerde alanin amino transferaz, aspartat aminotransferaz’dan daha fazla karaciğere özgü bir 
enzim olmakla birlikte, hafif hasarlarda alanin amino transferaz aktivitesindeki artış aspartat 
aminotransferaz ’a göre daha çabuk saptanır. Aspartat aminotransferaz’ın %60-80’i mitokondrilerde 
bulunur ve salıverilmesi hücre zarı pemıeabilitesinde değişime neden olan bir farklılıktan ziyade, 
dokulardaki daha önemli bir hasar sebebiyle ile artabilir (Turgut, 2000). 

Çeşitli serum enzim (ALP (Alkalen fosfataz), Laktat dehidrogenaz-LDH) ve minerallerin (Ca, 
P, Cu, Zn) düzeylerinde gözlenen farklılıkların iskelet sistemi, kemik metabolizması, konnektif 
dokuda kollajen ve elastin oluşumunda bozukluklara sebep olduğu bilinmektedir (Zilva, 1975; Prasad, 
1978). ALP enzim düzeyleri kemik metabolizmasında en sık tercih edilen kan parametrelerindendir ve 
nispeten osteoblastlar yüzündendir. Kemik oluşumundaki artışla birlikte Alkalen fosfataz düzeyi 
yükselir, azaldığında ise düşer (Keçeci ve Durgun, 2001). 

Paraoksonaz enzimi (PON 1; arildialkil fosfataz) karaciğerde sentezlenen, Ca bağımlı, HDL 
ile ilişkili ve 43-45 kDa molekül ağırlığına sahip, glikoprotein yapılı bir enzimdir (Başkol, 2004). 
PONl’in belirlenen önemli fonksiyonu antiaterojenik etkiye sahip oluşudur. Serum PONİ plazmada 
HDL ile beraber bulunmakta ve plazma lipoproteinlerinin oksidasyonuna engel olmasıdır. Bu enzimin 
plazmada her zaman HDL ile birlikte bulunması nedeni ile HDL’nin antiaterojenik etkisine önemli 
katkısı olduğu düşünülmektedir. PON 1 son yıllarda antioksidan etkileri nedeniyle güncellik 
kazanmıştır (Aslan, 2007). 

Anadolu çoban köpeklerinde bazı biyokimyasal parametreler çalışılmıştır. Kalaycıoğlu ve ark., 
1995 yılında yaptığı bir çalışmada Kangal ırkına has biyokimyasal bazı parametreler üzerine temel bir 
araştırma yapmış; 10 adet sağlıklı Kangal cinsi köpekte kanda total protein, albumin/globulin, AST ve 
ayrıca sodyum, potasyum değerlerini incelemiştir. Benzer diğer bir çalışmada (Keçeci ve Durgun, 
2001), sağlıklı kangal köpeklerini Alman çoban köpekleriyle karşılaştırarak, bazı hormonların, glukoz 
ve total kolesterol düzeylerinin referans aralıklarının belirlenmesi sağlanmıştır. 

Kangal köpeklerinde yaş ve cinsiyetin bazı biyokimyasal parametrelere etkileri de 
incelenmiştir. Farklı yaş ve cinsiyetteki Kangal köpeklerinin kanında ALT, GGT enzim düzeyleri ile 
toplam kolesterol, toplam bilirubin, üre, toplam protein, albümin ve globülin düzeylerinin referans 
aralıklarının saptanmasıyla hem veteriner hekimlere hem de Kangal ırkı kopeklerle çalışan 
araştırmacılara katkı sağlanması sağlanmıştır (Çınar, 2010). 

Sudan’da Alman çoban köpekleriyle yapılan çalışmada sağlık ve beslenmede önemli r olan 
bazı kan biyokimyasal parametre düzeyleri araştırılmıştır (Shadia, 2009). Sudan iklim koşullarında 
Alman çoban köpeklerinin sağlık kriterleri normal kan parametreleri ile cinsiyet ve beslenme 
farklarıyla ortaya konmuştur. 
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Büyükleblebici 2019 yılında yaptığı çalışmayla 20 erkek Malaklı köpeğine ait temel 
biyokimyasal parametreleri belirlemiş ve diğer Anadolu çoban köpekler arasındaki farklılıkları 
araştırmıştır (Büyükleblebici, 2019). 

Tablo 1: Malaklı köpeklerine ait numunelerin serum total protein, albümin, globülin, kan üre 
nitrojeni, kreatinin, glukoz, total kolesterol, trigliserit, kalsiyum, fosfor, demir, ferritin ve 
kreatin kinaz düzeyleri. (Büyükleblebici, 2019). 


Parametreler 

Referans Aralıkları* 

M±SE 

St. Dev. 

Toplam Protein (g/dL) 

5.4-7.5 

6.25±0,09 

0.40 

Albümin (g/dL) 

2.3-3. 1 

3.62±0.06 

0.26 

Globülin (g/dL) 

2.7-4.4 

2.63±0.10 

0.45 

Kan Üre Nitrojeni 

(mg/dL) 

10-28 

16.53±2.07 

9.26 

Kreatinin(mg/dL) 

0.5-1.7 

0,88±0.03 

0.15 

Glukoz(mg/dL) 

65-118 

91.10±1.97 

8.81 

Total Kolesterol (mg/dL) 

135-270 

186.85±9.91 

44.30 

T rigliserit(mg/dL) 

20-112 

47.65±2.69 

12.02 

Kalsiyum(mg/dL) 

9.0-11.3 

9.53±0.10 

0.46 

Fosfor(mg/dL) 

2.6-6.2 

4.36±0.17 

0.79 

Demir(pg/dL) ) 

30-180 

112.45±8.70 

38.91 

F erritine(ng/mL) 

0.29-0.95 

0.51±0.01 

0.06 


Kalaycıoğlu ve ark., Kangal köpeklerinde serum toplam protein ve albumin düzeylerinin 
5.34±1.38 ve 3.42±0.64 g/dl olduğunu saptamışlar (Kalaycıoğlu, 1995). Büyükleblebici 2019 yılında 
yaptığı çalışmada total protein ve globülin değerlerini normal düzeylerde bulurken, albumin değeri 
referans değerlerden daha yüksek tespit etmiştir. Bunun sebebinin yaş, bakım, beslenme, çevresel 
faktörler gibi bireysel fizyolojik değişikliklerden kaynaklanabileceği düşünülebilir (Büyükleblebici, 
2019). 


Çınar ve ark. 2010 yılında yapmış oldukları çalışmada ergin erkek Kangal köpeklerinde total 
kolesterol düzeyini 149.53±5.39 mg/dl olarak saptamışlardır. Büyükleblebici yaptığı çalışmada da bu 
çalışmadaki değerlere uyumlu olarak 1-3 yaşlı ergin erkek Malaklı köpeklerinde total kolesterol 
düzeyleri 186.85±9.91 mg/dl olarak bulmuştur ve bu değer referans aralıkları içerisinde yer 
almaktadır. Kennemıan 2006’da yaptığı çalışmada sağlıklı köpeklerde serum trigliserid düzeyini 74.00 
±4.58 bulmuştur ve yapılan çalışmada elde edilen değerle uyum içerisindedir (Büyükleblebici, 2019). 

Çınar ve arkadaşlarının 2010 yılında kangal köpekleriyle yaptıkları çalışmada ergin erkeklerde 
serum ALT düzeyini 27.31±2.80 mg/dl olarak saptanmış; bu çalışmada da Malaklı köpeklerinin serum 
ALT değeri 43.30±5.24 IU/L olarak bulunmuştur. Bu değer kangal köpeklerine göre daha yüksektir 
fakat belirtilen değişim sınırlar içerisindedir. Kozan ve arkadaşlarının 2010 yılında yaptıkları 
çalışmada negatif kontrol grubundaki sağlıklı köpeklerde AST değeri 26.59±12.23 olarak bulunmuş; 
mevcut çalışmayla kıyaslandığında Malaklı köpeklerinin AST değerinin (31.90±5.24) daha yüksek 
olduğu fakat referans aralıkları içerisinde kaldığı saptanmıştır. Türkmen ve arkadaşlarının 1997 yılında 
kangal ve alman çoban köpeğini kıyasladıkları çalışmada kangal köpeklerinin ortalama ALT ve AST 
düzeyleri sırasıyla 35.64 IU/L ve 20.02 IU/L olarak bulunmuştur. Bu değerler Büyükleblebici’nin elde 
ettiği değerler ile uyumludur. 

Erman ve ark., 2001’de kangal köpekleriyle yaptıkları çalışmada kontrol grubunun serum 
ALP, Ca ve P düzeyleri sırasıyla 69.41±18.85 IU/L; 9.75±1.11 mg/dl ve 4.83±0.80 mg/dl olarak 
bulunmuştur. Büyükleblebici’nin Malaklı köpekleriyle yaptığı çalışmada ise bu değerler sırasıyla 
42.50±5.75 IU/L; 9.53±0.10 mg/dl ve 4.36±0,17 mg/dl olarak bulunmuş, referans aralıklar içerisinde 
yer almakta ve Erman ve arkadaşlarının yaptığı çalışmayla uyumludur (Büyükleblebici, 2019). 

Demire bağlı anemilerde hem oksidan miktarının yükselmesi hem de antioksidan enzim 
konsantrasyonunun düşüşüyle ilgili olarak oksidatif stresin arttığı düşünülmektedir (Aslan, 2006). 
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Aslan ve arkadaşlarının 2007 yılında yaptıkları çalışmada demir eksikliği anemisinde antioksidan 
özelliği olan paraoksonaz ve arilesteraz aktivitesinin azaldığı, oksidan özelliği olan lipit hidroperoksit 
düzeyinin arttığı gösterilmiştir. 

Büyükleblebici yaptığı çalışmada serum demir ve ferritin düzeyleri sırasıyla 112.45±8.70 
pg/dL ve 0.51 ±0.01 ng/mL olarak ölçmüş ve bu değerler referans aralıkları içerisinde bulunmuştur. 
Bunun anlamı genel olarak kan örneklerinin alındığı 20 erkek Malaklı köpeğinde demir eksikliği 
anemisinin olmadığıdır. Buna bağlı olarak bu hayvanlarda demir eksikliğine bağlı gelişen bir oksidatif 
stresten bahsetmek çok mümkün değildir. Bu durumu araştırmak için serum paraoksonaz ve hepsidin 
düzeyleri araştırılmıştır ve bu değerler de yine refeans aralıkları içinde yer almıştır (Tablo 2, 
Büyükleblebici, 2019). 

Tablo 2: Malaklı köpeklerinin serum enzim aktivite düzeyleri (Büyükleblebici, 2019). 


Variable 

Mean 

Dev. 

CoefVar 

ALP (IU/L) 

1-114 

42.50±5.75 

25.74 

AST(IU/L) 

23-66 

31.90±3.81 

17.02 

ALT(IU/L) 

21-102 

43.30±5.24 

23.44 

CK (IU/L) 

52-368 

166.4±25.6 

114.6 

Paraoksonaz(ng/ml) 

33.0 

50.4 

152.48 


Kandaki çeşitli biyokimyasal parametrelerin normal sınırlar içinde bulunması organizmanın 
sağlık durumunun bir göstergesidir. Hastalık halinde bu parametrelerde meydana gelen sapmaların 
değerlendirilmesi ise ancak normallerinin bilinmesi ile mümkündür. Büyükleblebici 2019 yılında 
yaptığı çalışmayla Aksaray erkek malaklı köpeklerinin bazı kan parametrelerinin normal seviyelerini 
tespit ederek farklılıkları ortaya koymaya çalışmış, genel olarak elde edilen değerler, fizyolojik sınırlar 
içerisinde bulunmuştur. Ancak daha ileriki çalışmalarda dişi ve erkek hayvanlar arasındaki farklılıklar 
ortaya konabileceği ya da yaşa bağlı olarak değişimler saptanabileceğini bildirmiştir (Büyükleblebici, 
2019). 

3.2. Morfolojik Özellikler 

Kemik morfolojisi ile ilgili ülkemizde özellikle Kangal (Özbeyaz, 1994) ve Akbaş ırkı 
köpeklerde (Atasoy ve ark., 2011) Alman ırkı Kurt Köpeklerinde (Onar ve ark., 1999) araştırmalar 
yapılmış olup önemli morfolojik ölçüler değerlendirilmiştir. Yine kemik morfolojisinin 
incelenmesinde dünyada pek çok ırkla ilgili çalışmalar deney hayvanları olan kobaylarda (Pazvant ve 
ark., 2013), sıçanlarda (Kara, 2002) yapılmıştır. 

İlgün ve ark., 2014 yılında yaptıkları çalışmada kemik morfolojisinin araştırılması amacıyla 
Aksaray Malaklısmm iskeletini oluşturan kemiklerin morfometrik ölçümlerini yapmış ve kemiklerin 
makroanatomik bulgularını saptamışlardır. Bu ölçümlere göre aşağıdaki bulgular elde edilmiştir (İlgün 
ve ark., 2014). 

Aksaray malaklısı’nda ön bacak kemiklerini (Ossa membri thoracici)’yi scapula, brachii, 
santebrachii ve manus oluşturmuştur. Scapula: Scapula’da yer alan acromion, procesus hamatus 
çıkıntısı ile birlikte dorsal’den görünümü üçgene benzediğini bildirmişlerdir. Scapula’nm ventral’inde 
cavitas glenoidalisin yuvarlak olduğu, İncisura scapulanm sivri olduğu, Proc. coracoideus ‘un ise 
görünür olmadığı saptanmıştır (Şekil 3, İlgün ve ark., 2014). 
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(Sdvm): Dorso-ventral aralık ,(Scc): Cranio-caudal aralık, Ac: Acromion, Ph: Proc. hamatus. 

Skeleton brachii: Humerus’un collum humerisinin kısmı içbükey şeklinde caput humeri’den 
ayrı olduğu saptanmış, Crista tuberculi majorisin küçük kabartı durumunda olduğu belirlenmiştir. 
Humerus ventral’indeki fossa olecrani foramen supratrochlaresinin yuvarlak çukurluk şeklinde olduğu 
gözlenmiştir. (Şekil 4, İlgün ve ark., 2014). 



Şekil 4: Aksaray malaklısının skeleton brachii (humerus) lateral görünümü (İlgün ve ark., 

2014). 

(Hdvm): Humerus dorso-ventral aralık, (Cofç): Caput ossis femoris cranio-caudal eksen, (Fs): 
Foramen supratrochlearis. (Ctm):Crista tuberculi majoris 

Skeleton antebrachii: Radius’un corpus tarafı kısalmış ve ulna kavisine uyumlu durumda 
olduğu, Radius’ta corpus ulna- corpus radii kısmındaki açıklığın görünür durumda olduğu 
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gözlenmiştir Tuber olecraninin üç çıkıntılı şekilde olduğu tespit edilmiştir (Şekil 5, İlgün ve ark., 
2014). 



Şekil 5: Aksaray malaklısının antebrachium cranio- lateral görünümü (İlgün ve ark., 2014). 


Ucç): Ulna cranio-caudal çap,(Udvm): Ulna dorso-ventral mesafe, (Rdvm): Radius dorso- 
ventral mesafe, (Rcç): Radius cranio-caudal çap,(To): Tuber olecrani, (U): Ulna, (R): Radius 

Tablo 3: Ön ekstremiteler; Scapula: (Sdvm): Dorso-ventral aralık, (Scc): Cranio-caudal aralık, 
Humerus:(Hdvm): Humerus dorso-ventral aralık, (Cofç): Caput ossis femoris cranio-caudal, 
çap, Antebrachium: (Ucç): Ulna cranio-caudal çap,(Udvm): Ulna dorso-ventral mesafe, (Rdvm): 
Radius dorso-ventral arabk, (Rcç): Radius cranio-caudal çap (İlgün ve ark., 2014). 


Ön ekstremiteler (Ossa membri thoracici) ort. aralık, çap değeri(mm) 

Scapula 

Sdvm 

191,94±11,71 

Scc 

109.02±13,45 


Skeleton brachii 

11 d mu 

205,76±15,36 

Cofç 

13,01±6,32 

Skeleton antebrachii 

Ucç 

18,44±7,10 

Udvm 

208.01±8,35 

Rdvm 

205,83±4,87 

Rcç 

24,37±2,74 


Arka bacağı os coxae, femur, skeleton cruris ve cruris ve skeleton pedis oluşturmuş, Os 
ilium’da acetabulum büyük bir çukurluk oluşturmuştur. Spina ischiadicanm yassı şekilde olduğu, 
Tuber sacralenin sivri olmadığı belirlenmiştir. Os pubis belirgin bir farklı klik göstermezken Arcus 
ischadicusun keskin bir kemer durumunda olduğu gözlenmiştir. Foramen obturatorium açıklıkları ise 
belirgin olduğu bildirilmiştir (Şekil 6, İlgün ve ark., 2014). 
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Şekil 6: Malaklı köpeğinin Os coxae dorsal görüntüsü, (Oifog): Os ischii foramen obturatorium 
genişliği (Ts):Tuber sacrale,(Si): Spina ischiadica (İlgün ve ark., 2014). 

Femur: Proksimalde caput ossis femoris, trochanter majör düzeyini 4-5 mm aşmış olarak 
saptanmış olup kısa küt bir corpus ossis femoris’e sahip olduğu gözlenmiştir. Trochanter tertiusun 
olmadığı ve Fossa trochanterica’nm derinliğinin fazla olduğu belirlenmiştir (Şekil 7, İlgün ve ark., 
2014). 


"•f raa 

rr^ «'tJ 



Şekil 7: Malaklı köpeğinin femur cauda- medial görünümü (İlgün ve ark., 2014). 


(Cfcç): Caput ossis femoris cranio-caudal çap, (Ccç): Corpus cranio-caudal çap,(Dccç): Distal 
cranio-caudal çap, (Fdvm): Femur dorso-ventral aralık (Fh): Fossa trochanterica 

Skeleton cruris Tibia: Gözle görülür bir farklılık göstermediği, Fibulanm ise Proksimalden 
distale doğru azaldığı gözlenmiştir (Şekil 8, İlgün ve ark., 2014). 
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Şekil 8: Malaklı köpeğinin Skeleton cruris cauda- medial görüntüsü (İlgün ve ark., 2014). 

(T):Tibia, (Tpç): Tibia proksimal çapı, (Cç): Corpus çapı, (Dç): Distal çapı, (Tdvm): Tibia 
dorso-ventral aralık, (F):Fibula, (Fcç):Fibula corpus çapı, (Fdvm): Fibula dorso-ventral aralık 

Tablo 4: Arka ekstremiteler; Os coxae: (Oifsg): Os ilium facies sacropelvina genişliği, (Oifog): 
Os ischii foramen obturatorium genişliği..(Opsp): Os pubis symphsis pelvina aralığı, Femur: 
(Cfcç): Caput ossis femoris cranio-caudal çap, (Ccç): Corpus cranio-caudal çap,(Dccç): Distal 
cranio-caudal çap, (Fdvm): Femur dorso-ventral aralık, Tibia: (Tpç): Tibia proksimal çapı, 
(Cç): Corpus çapı, (Dç): Distal çapı, (Tdvm): Tibia dorso-ventral aralık, Fibula:(Fcç):Fibula 
corpus çapı, (Fdvm): Fibula dorso-ventral aralık (İlgün ve ark., 2014). 


Arka bacaklar (Ossa membri pelvini) ortalama aralık, çap 
değerleri (mm) 

Ossa coxae 

Oifsg 

81,85±7,32 

Oifog 

50,73±6,21 

Opsp 

45,21±2,30 

Skeleton femoris 

Cfccç 

27,11±4,12 

Ccç 

24,92±1,49 

Dccç 

41,54±2,34 

Fdvm 

208,82±6,74 

Skeleton cruris 

Tpç 

56,46±4,63 

Cç 

25±2,35 

Dç 

36,34±2,31 

Tdvm 

225±5,11 

Fdvm 

182,56±2,02 

Fcç 

8,23±0,23 


Ossa cranii: Neurocranium ve viscerocranium makroanatomisi bulguları olarak incelenmiştir 
ve Aksaray malaklı köpeği ossa cranii kısmında neurocranium’un üst tarafını os frontale ve os 
parietale kemikleri, yan kısımlarını os temporale oluşturmuş. Neurocranium’un os frontale’nin 
processus zygomaticus’u Aksaray Malaklısında sivri durumda olduğu gözlenmiştir. Neurocranium’un 
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caudal’inde foramen magnum oval yapıda ve condylus occipitalis ile sarılmış şekilde olduğu, Squama 
occipitalis crista nuchae‘dan başlayarak crista sagittalis extema belirgin olarak ayrılmış olduğu 
belirlenmiştir. Foramen magnum’un her iki tarafında processus paracondylaris’ler ventrale dönmüş az 
içbükey olarak saptanmış, Foramen supraorbitale tespit edilememiştir (İlgün ve ark., 2014). 

Viscerocranium: Os maxilla’ da bulunan foramen infraorbitale malaklı köpeğinde derin 
vaziyette olduğu, Tuber facialenin ise olmadığı bildirilmiştir. Foramina mentalia ortalama sayısı 2-3 
adet olarak tespit edilmiş. İncisura mandibulaenm hafif içbükey, processus angularis caudale’ye doğru 
kıvrım oluşturmuş olduğu gözlenmiştir. Processus condylaris articularisin dışbükey ventrale’e doğru 
taşmış vaziyette olduğu, Fossa massetericanm derin bir çöküntü yapmış olduğu belirlenmiştir. Ramus 
mandibulae’nm angulus mandibula’sı processus angularis arasında caudoventral kabartı oluşturmuş. 
Os maxilla’da foramen infraorbitale derin ve cranial’e dönük vaziyette olduğu bildirilmiştir (İlgün ve 
ark., 2014). 



Şekil 9: Aksaray Malaklısı cranium craniodorsal görünüşü. (Cse): Crista sagittalis externa, 
(İfpz): İki frontal proc. zygomaticus arası mesafe, (Oyç): Orbita yanal çapı. (Fi): Foramen 
infraorbitale, (On): Os nasale (İlgün ve ark., 2014). 



Şekil 10: Aksaray Malaklısı cranium cauda-lateral görünüşü, (İlgün ve ark., 2014). 
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(Az): Arcus zygomaticus, (Fi): Foramen infraorbitale, (So): Squama occipitalis, (Ofpz):Os 
frontale’nin proc. zygomaticus’u (Oyç): Orbita yanal çapı, (Cse): Crista sagittalis extema, (Pp): 
Processus paraconylaris, (Pa): Processus angularis, (Fsm): Fossa masseterica, (Cm): Coıpus 
mandibulae, (Fm):Foramina mentalia 

Tablo 5: Ossa cranii (kafatası kemikleri); (So): Squama occipitalis mesafesi (Cse): Crista 
sagittalis externa uzunluğu, (Pp): Procesus paracondylaris mesafesi, (Az): Arcus zygomaticus 
mesafesi, (İfpz): İki frontal proc. zygomaticus arası mesafe, (Oyç): Orbita yanal çapı, 
Mandibula; (Rm). Ramus mandibula mesafesi (Cm): Corpus mandibula mesafesi, (Pcg): 
Processus condylaris genişliği (İlgün ve ark., 2014). 


Ossa cranii ortalama mesafe, çap değerleri (mm) 


Neurocranium 

So 

22.04±1,18 

Cse 

77.21±0.45 

Pp_ 

17.57i 1,33 

Az 

67,85i2,35 

İfpz 

71.49i 2.42 

Oyç 

33.53il.75 

Viscerocranium 

Rm 

118.43i9.78 

Cm 

107,73Ü,03 

Pcg 

22.72i2.35 


İlgün ve ark., 2014 yılında yaptıkları çalışmada Malaklı ırkı köpeği ile Kangal ırkı köpeğini 
spesifik özellikler bakımından karşılaştırmalı olarak araştırmışlardır. Squama occipitalis, arcus 
zygomaticus, orbita yarıçapı mesafesinin Malaklı ırkı köpeğinde, foramen magnum’un ise Kangal ırkı 
köpeklerde istatistiksel farklılık gösterdiğini saptamışlardır. Sonuç olarak Malaklı ırkı köpeği ile 
Kangal rkı köpeği neurocranium ve splanchnocranium’u oluşturan özel kemiklerinden alman ölçümler 
arasında belirlenen birtakım farklılıkların yerel olarak ırk farklılığının saptanmasında yararlı 
olabileceği kanısına varılmıştır (İlgün ve ark., 2014). 

Aksaray Malaklısmm morfolojik ve morfometrik yönden diğer köpeklerden farklı olarak 
belirgin özelliklere tsahip olduğu saptanmıştır. Bu özellikler ve elde edilen diğer veriler doğrultusunda 
Aksaray Malaklı köpeğinin ırk tescilinin yapılması, yeni bir ırk olarak kabul gömesi açısından önem 
arz etmektedir. 
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1. GİRİŞ 

Nikotinamit, niasin olarak bilinen nikotinik asitin bir amididir ve suda çözünen bir vitamindir. 
Nikotinamit ve nikotinik asit aynı vitamin fonksiyonlarına sahip olmasına rağmen, farmakolojik ve 
toksik etkileri birbirinden farklıdır (Ramalingam ve ark., 2010). Organizmada nikotinik asit, 
nikotinamide dönüştürülebileceği için nikotinik asitin de vitamin etkisi vardır. Nikotinamit iki önemli 
enzimin bir bileşeni olarak etki yapar. Bunlar NAD (Nikotin Amid Adenin Dinükleotid ) ve NADP 
(Nikotin Amid Adenin Dinükleotid Fosfat). Her ikisi de glikolizis, yağ sentezi ve doku solunumunda 
yer alır. Nikotinik asit tahıllarda özellikle mısırda bağlı olarak bulunur. Bağırsaklarda bağlı niasini 
serbest hale geçiren enzimler yoktur. Dolayısıyla vücut bundan yararlanamaz. Bunun için alkaliler ile 
muamele edilirse serbest hale geçer. Nikotinamit ligantı, canlı hücrelerin metabolizmasında önemli bir 
rol oynar. Yağ asitlerinin yapımında etkilidir ve proteinlerin yapı taşı amino asitlerin kullanılma 
aşamalarından azot ayrılma basamağını gerçekleştirir. Midede sindirimin temel taşı olan asitlerin 
üretilmesini sağlar. Metabolizmayı hızlandırır, toksik maddelerin vücuttan atılmasında rol oynar. 
İnsülin ile östrojen, progesteron ve testeron gibi cinsiyet hormonlarının sentezinde önemli rol 
oynamaktadır. Cilt sağlığı için gereklidir. Kan dolaşımını düzenler. Kan kolestrolü ve trigliseritin 
düşürülmesinde etkilidir. Beyin ve sinir sisteminin sağlıklı çalışmasında etkilidir. Yetersizliğinde, sinir 
sistemi bozuklukları, sindirim sistemi bozuklukları, deride simetrik yaralar gibi belirtiler ortaya çıkar. 
Bu belirtileri olan hastalık pellegradır. Genellikle ilkbaharda ortaya çıkar ve sindirim sistemi 
bozukluğu sonucunda asit emilimi olmayan kişilerde görülür. 

Nikotinamit, bir piridin halkası ve buna bağlı bir karboksamit grubundan oluşmaktadır. 
Karboksamit grubunun piridin halkasına bağlanış şekline göre, nikotinamit ligantı ve türevleri olarak 
adlandırılmaktadır. Piridin halkasına karboksamit grubu a konumunda bağlı ise nikotinamit olarak 
isimlendirilir (Şekil 1). Nikotinamitin genel özellikleri Tablo 1 ’de verilmiştir. 
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Bakır (II) kompleksleri biyolojik sistemler için nikotinamit ile koordinasyon bileşikleri kadar 
önemlidir. Özellikle binükleer bakır tuzları ilginçtir. Bakır (II) iyonunun etkinliği, biyolojik olarak 
aktif ligant ilavesiyle artar, deneylerin sonuçları bu durumu desteklemektedir (Kozlevcar ve ark., 
1999). Nikotinamit metal komplekslerinin bazıları biyolojik olarak antibakteriyel ve insülin mimetik 
ajanlar olarak aktiftir (Castellano ve ark., 2002; Parajön-Costaa ve ark., 2002; Pire ve ark., 2014). 

Tablo 1: Nikotinamitin yapısal özelikleri 


Molekül Formülü 

c 6 h 6 n 2 o 

Molekül Ağırlığı (g/mol) 

122.12 

Sistematik Adlandırma 

Piridin-3-karboksamit 

Fiziksel Durumu 

Beyaz toz 

Çözünürlük 

Su 


Metal sülfatların kimyası, son yıllarda ilginç yapısal özellikleri, potansiyel uygulamaları, 
ferroelastik ve ferroelektrik özellikleri nedeniyle dikkat çekmiştir (Naili ve ark., 2006). Metal 
sülfatların boyutları, monomerlerden 3D polimerlere kadar değişebilir, bunun yanında hidrojen 
bağları, akua molekülleri sayesinde boyutluluğa katkıda bulunur (Saîd ve ark., 2013). Günümüzde 
supramoleküler kimya büyük ölçüde ilerlemiştir, bundan dolayı moleküler yapı taşlarının istenen ağ 
topolojilerini seçmek mümkündür. Bu nedenle, kristal katiların supramoleküler tasarımı için, 
koordinasyon eğiliminde olan organik moleküllerin kullanılması uygundur (Ma ve ark., 2003). Bu 
çalışmada nikotinamit B3 vitamini ailesinden seçildi. [M(na) 2 (H 20 ) 4 ] 2 + .[M(Eİ 20 )ö] 2 + .[ 2 (S 04 )] 4 ~. 2 (H 20 ) 
(M: Co(II) (1), Zn(II) (2), Ni(II) (3), na=nicotinamide) sentezlendi. Kobalt ve çinko içeren 
kompleksleri, tek kristal olarak elde edilirken, nikel kompleksi toz kristal olarak elde edildi. Tüm 
komplekslerin elementel analizi yapıldı ve toz olarak elde edilen kompleks 3, tek kristal olarak elde 
edilen kompleks 1 ve 2 ile karşılaştırıldı. Bulunan sonuçlara göre kompleks 3'ün öngörülen yapısı 
çizildi. Kompleks 1 ve 2'nin yapısı, hidrojen bağları ile supramoleküler ağların nasıl oluşturulacağı 
araştırıldı. Komplekslerin yapısal özellikleri FT-IR spektroskopisi, UV-Vis spektroskopisi ve 
termogravimetrik analiz ile tanımlandı. 

2. MATERYAL VE METOD 

2.1. Kullanılan Kimyasal Malzemeler 

Bileşiklerin sentezlenmesinde kullanılan metal sülfat tuzları, nikotinamit %98 saflık oranına 
sahip SIĞMA ALDRICH marka ticari ürünlerdir. 

2.2. Bileşiklerinin Sentezi 

Sulu 1 mmol nikotinamit çözeltisine (0.12 g, 20 mİ) 1 mmol kobalt(II) sülfat pentahidrat (0.25 
g) sulu çözeltisi eklendi ve karıştırıldı. Pembe karışım süzüldü ve kristalizasyon için ayrıldı. Süzülen 
ve oda sıcaklığında kristalleşmeye bırakılan çözeltiden iki hafta sonra, pembe renkli tek kristaller elde 
edildi. 1 ile aynı stokiyometrik oranlarda 2 ve 3'ü sentezlendi. Yaklaşık 4-5 hafta sonra renksiz tek 
kristaller (2) ve yeşil renkli toz kristaller (3) elde edildi. 

2.3. X-ışım Kırınım Sistemi 

Bu çalışmasındaki tüm kristallerin moleküler yapılan tek kristal X-ışmı kırınım yöntemiyle 
deneysel olarak incelenmiştir. Kristallere ait kırınım şiddet verileri, Ondokuz Mayıs Üniversitesi Fizik 
Bölümü X-ışmları Laboratuvarı bünyesindeki, STOE IPDS 2 difraktometresi ile MoKa ışıması 
kullanılarak elde edilmiştir. Veri toplama ve indirgeme süreçlerinde sırasıyla X-AREA (Farrugia, 
1999) ve X-RED (Farrugia, 1999) programları kullanılmıştır. Kristal yapılar, direkt yöntemler 
kullanılarak WinGX (Farrugia, 2012) programı içerisinde bulunan SHELXS-2018 (Sheldrick, 2018) 
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yazılımı yardımıyla çözülüp SHELXL-2014 (Sheldrick, 2014) yazılımı ile antılmıştır. Bulunan 
sonuçlar Ortep-3 (Farrugia, 2012) ve MERCURY (Macrae ve ark., 2006) yazılımları kullanılarak 
görsel hale getirilmiştir. 

İncelenen tüm kristallerde çözüm işlemi ile hidrojen dışındaki tüm atomların konumları 
belirlenmiş ve yapı arıtımına başlanmıştır. Arıtımın ilk aşamasında, atomların konumlarının daha 
duyarlı hale gelmesi ve eksik atomların belirlenmesi için izotropik arıtım yapılmıştır. Arıtım 
sonucunda, hidrojen atomları dışında eksik atom olmadığı görülmüş ve anizotropik arıtım yapılmıştır. 

2.4. Fiziksel Ölçümler 

Orta IR bölgesinde (4000-400 cm 1 ), ATR yöntemiyle alman FT-IR spektrumları, bir Bruker 
Tensor 27 FT-IR spektrometresinde kaydedilmiştir. Spektrum, Bruker OPUS yazılımı kullanılarak 
geçirgenliğe dönüştürüldü. Elementel analizler (C, H, N), ODTÜ Merkez laboratuvarmda LECO 
CHNS-932 elementel analizörü tarafından yapıldı. Eşzamanlı TG, DTG ve DTA eğrileri, azot 
atmosferinde, platin patlarında 10 K/dk ısıtma hızında, OMÜ-KİTAM laboratuvarmda TA DMAQ800 
termal analiz cihazı kullanılarak 20-1000 °C sıcaklık aralığında kaydedildi. Başlık bileşiğinin UV-Vis 
spektrumları oda sıcaklığında su çözeltisinde 200 ila 1100 nm arasında çalışan bir Unicam UV-Vis 
spektrofotometresinde kaydedilmiştir. Başlık kompleksinin absorbsiyon spektrumları, VISIONcollect 
Software kullanılarak çizildi. 

3. BULGULAR VE TARTIŞMA 

3.1. Kompleks 1 ve Kompleks 2'nin Kristal ve Moleküler Yapı Tayini 



Şekil 2: Kompleks 1 (a) ve kompleks 2 (b) 'nin kısmi atom etiketli moleküler yapısı (% 30 luk 
yer değiştirme elipsoitleri ile çizdirilmiştir. Kompleks 3, kompleks 1 ve 2 ile aynı yapıya sahiptir) 

Kompleks 1 ve 2 için kristal veri ve yapı arıtım parametreleri Tablo 2'de verilmiştir. Co(II) ve 
Zn(II) kompleksleri, birim hücrede iki metal iyonlu koordinasyon monomerleridir. Kompleks 1 ve 
2'deki her bir Col, Co2, Znl ve Zn2 iyonunun koordinasyon çevreleri biraz bozulmuş oktahedral 
yapıya sahiptir. Col ve Znl iyonları, iki nikotinamit piridin halkasının tetra-akua moleküllerinden ve 
azot atomlarından, Co2 ve Zn2 iyonları ise altı akua molekülü ile koordine edilmiştir (Şekil 2). Col ve 
Znl’in ekvatoral düzlemini su molekülleri oluştururken, nikotinamitin azot atomu ise eksensel 
bölgesini oluşturmaktadır. Aynı şekilde Co2 ve Zn2 metal iyonlarının çevresinde ise altı su molekülü 
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bulunmaktadır. Tablo 3 incelendiğinde 08 atomlarının metal katyonlarıyla en uzun bağı yaptığı 
görülmektedir. Buna göre bu metal katyonlarının eksensel bölgesini 08 atomu oluştururken, 09 ve 
010 atomları inversiyonlarıyla ekvatoral düzlemini oluşturmaktadır. Sülfat anyonları, S-0 mesafeleri 
ve O-S-O açıları 1.462-1.469 Â (1), 1.461-1.472 Â (2) ve 107.64-110.98 (1) aralığında oldukça 
düzenli dört yüzlü geometrilere sahiptir. Komplekslerin seçilen geometrik parametreleri 
(NPEÇ [C o(H 20 )ö] (S O 4 Ç (Li ve Li, 2004), Bis(lH-benzotriazole)-hexaaqua-zinc-bis(sulfate)- 
tetrahydrate (Priyadharshini ve Kalainathan, 2017) and [CotEbOÇCCöHeNîOÇJCD^tEO (Vegas ve 
ark., 1981) literatür ile karşılaştırmalı olarak Tablo 3 de verilmiştir. 

Tablo 2: Kompleks 1 ve 2’in kristal veri ve yapı arıtım parametreleri 


Formül 

Moleküler Ağırlığı 
Sıcaklık(K) 

Radyasyon, a(MoK„) 

Kristal Sistem 
Uzay grubu 
a(Â) 

b(Â) 

c(Â) 

a, P,Y(°) 

Hacim (Â 3 ) 

Z 

Hesaplanan yoğunluk (Mg.nT 3 ) 
/((mm' 1 ) 

F(000) 

Kristal boyutu (mm) 

6 aralığı (°) 

İndeks aralığı 

Ölçülen Yansımalar 
Bağımsız Yansımalar 
Gözlenen Yansımalar [/>2o(/)j 
Absorbsiyon düzeltmesi 

Arıtım Metotları 

Data/kısıtlamalar/parametreler 
Goof S 

Son R indisi [ I>2a(I) ] 

Apmakst A Pmin (eA 3 ) _ 


C12H36N4O22S 2C02 

770.42 

293 

0.71073 

Monoklinik 

P2,/c 

12.8767(6) 

7.0909(2) 

16.2879(8) 

90, 95.865(4), 90 
1479.42(11) 

2 

1.729 

1.36 

796 

0.35 x 0.23 x 0.11 
1.6-27.3 
-16 <h<\6 
0 <k<9 
0 < / < 20 
3332 
3332 
2127 

İntegrasyon 

Tam Matris En küçük Kareler 
F 2 

3332/5/225 

0.83 

Rı= 0.037; wR 2 = 0.089 
0.41;-0.67 


2 _ 

C12H36N4O22S 2Zn2 

783.31 

293 

0.71073 

Monoklinik 

P2,/c 

12.8727(6) 

7.0958(3) 

16.2648(8) 

90, 95.880(4), 90 
1477.84(12) 

2 

1.760 

1.86 

808 

0.78 x 0.68 x 0.54 

2.5-28.1 

-16 <h<\6 

-9 <k<9 

- 21 < / < 21 

13005 

3580 

2927 

İntegrasyon 

Tam Matris En küçük Kareler 
F 2 

3580/10/226 

1.07 

Rı= 0.043; wR 2 = 0.115 
0.59; -0.72 
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Şekil 3: (a) [Co(na)2(H20)4] 2+ katyonlarının O-H—O hidrojen bağlarıyla bağlanarak oluşturduğu 
İD zinciri (b) [Cu(H 2 0) 6 ] 2+ , [S0 4 ] 2 ' ve serbest su molekülleri arasında kurulan O-H—O hidrojen 
bağlarının oluşturduğu fi|(16) halkalarını oluşturması sonucu İD zinciri 

Tablo 3: Kompleks 1 ve 2 için seçilen bağ uzunlukları (Â), bağ açıları (°) ve bazı benzer yapıların 

karşılaştırılması 



1 

2 

Co(H 2 0) 6 a 

Zn(H 2 0) 6 b 

Co-Na c 

Bağ uzunlukları (Â) 
M1-N2/N2 1 

2.175(2) 

2.164(2) 



2.156(3) 

Ml-01/01 1 

2.057(2) 

2.072(2) 

- 

- 

2.087(3) 

Ml-02/02 1 

2.120(2) 

2.128(2) 

- 

- 

2.088(3) 

M2-08/08 11 

2.137(2) 

2.136(2) 

2.103(2) 

2.112(3) 

- 

M2-09/09 11 

2.107(2) 

2.106(2) 

2.101(2) 

2.112(4) 

- 

M2-010/010 11 

2.045(2) 

2.053(2) 

2.064(2) 

2.062(3) 

- 

S1-07 

1.462(2) 

1.461(2) 

- 

1.465(2) 

- 

S1-06 

1.464(2) 

1.468(2) 

- 

1.467(5) 

- 

S1-05 

1.469(2) 

1.472(2) 

- 

1.475(2) 

- 

S1-04 

1.467(2) 

1.463(2) 

- 

1.475(2) 

- 

Bağ Açılan (°) 
0L-M1-01 

180 

180 



180 

0T-M1-02 

180 

180 

- 

- 

180 

N2 İ -M1-N2 

180 

180 

- 

- 

180 

N2-M1-01 

89.54(8) 

89.82(8) 

- 

- 

91.0(1) 

N2-M1-02 

88.13(8) 

88.71(8) 

- 

- 

88.2(1) 

N2-M1-01 1 

90.46(8) 

90.18(8) 

- 

- 

91.8(1) 

N2-M1-02 1 

91.87(8) 

91.29(8) 

- 

- 

89.0(1) 

01-M1-02 1 

94.38(8) 

94.69(8) 

- 

- 

90.0(1) 

01-M1-02 

85.62(8) 

85.31(8) 

- 

- 

90.0(1) 

09 n -M2-09 

180 

180 

180 

180 

- 

08 u -M2-08 

180 

180 

180 

180 

- 

010 U -M2-010 

180 

180 

180 

180 

- 

O10-M2-O9 

92.26(9) 

92.62(8) 

89.60(8) 

90.45(17) 

- 

O10-M2-O8 

89.00(9) 

88.68(9) 

88.68(8) 

90.68(14) 

- 

O10-M2-O9 11 

87.74(9) 

87.38(8) 

90.40(8) 

89.55(17) 

- 

O10-M2-O8 11 

91.00(9) 

91.32(9) 

91.32(8) 

89.32(14) 

- 

08-M2-09 11 

91.25(9) 

90.73(9) 

88.96(8) 

92.48(16) 

- 

08-M2-09 

88.75(9) 

89.27(9) 

91.04(8) 

87.52(16) 

- 


a (Li ve Li, 2004), b (Priyadharshini ve Kalainathan, 2017), c (Vegas ve ark., 1981) 
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Kompleks l’in kristal paketlemesinde, nikotinamitin karbonil grubu ile ve su molekülleri 
arasında O-H-O hidrojen bağları ile bağlanarak [001] doğrultusunda bir boyutlu zincirleri oluşturur 
(Şekil 3a). Aynı zamanda [Cu(H20)6] 2+ , [SO4] 2 ve serbest su molekülleri arasında kurulan O-H-O 
hidrojen bağlarıyla yine aynı yönde bir boyutlu zincirler oluşmaktadır. Bu hidrojen bağlarının 
bağlanmasıyla R|(16) halkalarını oluşturmaktadır (Bernstein ve ark., 1995; Etter, 1990) (Şekil 3b). 
Nikotinamitin amit grubu ile [Cu(H20)6] 2+ katyonunun su molekülleri arasında N-H-0 ve 
[Co(na)2(H20)4İ 2+ katyonun su molekülleri ile | SO4] 2 anyonu arasında O-H-O hidrojen bağları ile bu 
iki zincir birbirine bağlanır. Böylece a-yönünde hidrojen bağlarının bağlanmasıyla (101) düzleminde 
2D supramoleküler yapı oluşmaktadır (Şekil 4). Kompleks 1, [001] doğrultusundaki zincirlerin ayrık 
[Cu(H 20)6] 2+ moleküllerine N-H---0 hidrojen bağlarıyla bağlanarak Şekil 5 de görülen 3D 
supramoleküler mimarisini oluşturur. 

Tablo 4: Kompleks 1 ve 2’nin hidrojen bağ geometrisi (Â, °) 


D-H--A 

D-H 

H-A 

D-A 

D-H-A 

Simetri kodları 

Kompleks 1 

Ol—H1A-05 111 

0.93 

1.81 

2.642 (3) 

147 

-x+l, -y+1, -z 

02—H2A-04 V 

0.93 

2.08 

2.859 (3) 

141 

x, y-1, z 

02—H2A-06 V 

0.93 

2.47 

3.338 (3) 

155 

x, y-1, z 

02—H2B-03 V1 

0.93 

2.15 

2.740 (3) 

121 

x, -y+1/2, z-1/2 

N1—H1D •09™ 

0.82 

2.41 

3.189 (4) 

158 

-x+2, y—1/2, -z+1/2 

Nl— H1C-04 V 

0.96 

2.11 

3.050 (3) 

167 

x, y-1, z 

011—H11A-05™ 1 

0.93 

2.36 

3.189 (3) 

148 

x, -y+3/2, z+1/2 

09—H9B-06 1X 

0.88 

1.84 

2.723 (3) 

176 

-x+2, -y+2, -z 

010—HIOB-OİT 

0.89 

1.79 

2.643 (4) 

161 

x, y, z-1 

09—H9A-07 

0.86 

1.90 

2.752 (3) 

176 


010—H10A-O6 

0.81 

1.92 

2.715 (3) 

164 


08—H8A-05 

0.93 

2.09 

2.862 (3) 

140 


Kompleks 2 

01—H1B-05 1 

0.93 

1.81 

2.648 (3) 

148 

-x, -y, -z 

02—H2B-03 1V 

0.93 

2.13 

2.744 (3) 

122 

x, -y+1/2, z-1/2 

010—H10B-Nr 

0.93 

2.39 

3.291 (3) 

164 

x, —y—1/2, z-1/2 

011—H11A-05 V 

0.93 

2.26 

3.178 (3) 

168 

x, —y—1/2, z-1/2 

011—H11A-07 V 

0.93 

2.28 

2.899 (4) 

123 

x, —y—1/2, z-1/2 

09—H9B-06 V1 

0.93 

1.79 

2.714(3) 

177 

-x+l, -y, -z 

08—H8B-04™ 

0.93 

1.99 

2.889 (3) 

169 

x, y-1, z 

Nl—H1D--09™ 1 

0.93 

2.30 

3.183 (3) 

158 

-x+l, y+1/2,-z+1/2 

Nl—H1D--O10 ıx 

0.93 

2.61 

3.291 (3) 

131 

x, —y—1/2, z+1/2 

02—H2A-06 

0.93 

2.45 

3.318 (4) 

155 


02—H2A--04 

0.93 

2.09 

2.874 (3) 

141 


010—H10A-O6 

0.93 

1.93 

2.711 (3) 

140 


09—H9A-07 

0.93 

1.84 

2.757 (3) 

167 


08—H8A-05 

0.93 

1.95 

2.857 (3) 

165 


Nl— H1C-04 

0.94 

2.11 

3.037 (3) 

168 
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Şekil 4: Nikotinamitin amit grubu ile [Cu(H20)6] 2+ katyonunun su molekülleri arasında N-H—O 
ve [Co(na)2(H20)4] 2+ katyonun su molekülleri ile [SO4] 2 ' anyonu arasında O-H—O hidrojen 
bağları Şekil 3(a) ve (b) deki zincirleri bağlayarak oluşturduğu 2D düzlemsel yapı 



Şekil 5: Şekil 4’ün «-yönünde ilerleyerek N-H—O hidrojen bağlarıyla bağlanarak oluşturduğu 

3D supramoleküler yapısı 
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Kompleks 2’in kristal paketlemesi ise, kompleks l’e benzese de bazı farklılıklar vardır. 
Kompleks 2’nin İD zincirini kompleks 1 de olduğu gibi, [001] doğrultusunda nikotinamitin karbonil 
grubu ile ve su molekülleri arasında O-H—O hidrojen bağlan ile bağlanarak oluşur (Şekil 6). 
Nikotinamitin amit grubu ile [Cu(LLO)6] 2+ katyonunun su molekülleri arasında N-H—O ve 
[Co(na)2(H20)4] 2+ katyonun su molekülleri ile [SO4] 2 ' anyonu arasında O-H—O hidrojen bağları ile 
birbirine bağlanır. Ancak burada [Cu(H20)ğ] 2+ katyonlan birbirlerine kompleks l’den farklı olarak 
hidrojen bağları ile bağlanmaz. Kompleks 2, hidrojen bağlan zigzaglar yaparak (101) düzleminde 2D 
supramoleküler yapıyı oluşturur (Şekil 7). [Cu(H20)6] 2+ , [SO4] 2 ve serbest su molekülleri arasında 
kurulan O-H—O hidrojen bağlarıyla bağlanarak R^(8), Rİ;(12) ve R\ (8) halkalarını meydana getirir. 
Bu halkalar sayesinde /ı-yönünde bir zincir oluşur (Şekil 8). [010] doğrultusunda ilerleyen zincirler, N- 
H—O hidrojen bağlarıyla bağlanarak a-yönünde de ilerleyerek düzlemsel yapı oluşur. Böylece 
kompleks 2, Şekil 7 de ki düzlemsel yapıyla birleşerek 3D supramoleküler mimarisini oluşturur (Şekil 
9). Kompleks 1 ve 2’nin hidrojen bağ geometrisi Tablo 4’de detaylı olarak verilmiştir. 



Şekil 6: Kompleks 2’nin [001] doğrultusunda nikotinamitin karbonil grubu ile ve su molekülleri 
arasında O-H—O hidrojen bağları ile bağlanarak oluşturduğu İD polimerik zincir 



Şekil 7: Nikotinamitin amit grubu ile [Cu(H20)6] 2+ katyonunun su molekülleri arasında N-H—O 
ve [Co(na)2(H20)4] 2+ katyonun su molekülleri ile [SO4] 2 ' anyonu arasında O-H—O hidrojen 
bağları ile birbirine bağlanarak oluşturduğu 2D polimerik yapı 
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Şekil 8: Cu(H20)6] 2+ , [SO 4 ] 2 ’ ve serbest su molekülleri arasında kurulan O-H—O hidrojen 
bağlarıyla bağlanarak meydana gelen R|(8), R|(12) ve 8) halkalarının b-yönünde 

ilerlemesi 



Şekil 9: Kompleks 2’nin Şekil 8’de [010] doğrultusunda ilerleyen zincirler, N-H—O hidrojen 
bağlarıyla bağlanarak «-yönünde de ilerleyerek oluşturduğu 3D supramoleküler mimari 
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3.2. Metal(II)-nikotinamit Bileşiklerinin Elementel Analiz Çalışmaları 

Sentezlenen bileşiklerin, molekül ağırlıkları ve elementlerin yüzdelik oranlan Tablo 5’de 
verilmektedir. Kompleks 3’ün elementel analiz sonuçlan kompleks 1 ve 2 ile karşılaştmldığmda C, H 
ve N içeriği birbirlerine oldukça yakın olduğu görülmüştür. Buna göre toz kompleks 3’nin ön görülen 
yapısı Şekil 10’da çizdirilmiştir. X-ışım ve elementel analiz sonuçlan incelendiğinde M(II)/na/[S 04 ] 2 ' 
/LLO (M(II): Co(II) (1), Zn(II) (2) ve Ni(II) (3) oranı tüm kompleksler için 2/2/2/12 olarak 
bulunmuştur. 

Tablo 5: Metal-nikotinamit bileşiklerinin elementel analiz sonuçları 


Bileşik 

Renk 

Molekül A. (g/mol) 

%C 

%H 

%N 

Hes. 

Ölç. 

Hes. 

Ölç. 

Hes. 

Ölç. 

1 

Cı 2 H 3 6N 4 0 22 S 2 Co 2 

Pembe 

770.42 

18.71 

18.69 

4.71 

4.68 

7.27 

7.23 

2 

C1 2 H36N40 22 S 2 Zn 2 

Renksiz 

783.31 

18.55 

19.06 

4.63 

4.68 

7.15 

7.29 

3 

C1 2 H 3 6N 4 0 22 S 2 Nİ 2 

Yeşil 

770,18 

18.71 

17.98 

4.71 

4.47 

7.27 

7.04 



Şekil 10: [Ni(na) 2 (H 20 ) 4 ] 2 + .[Ni(H 20 ) 6 ] 2 + .[ 2 (S 04 )] 4 '. 2 (H 2 0 ) bileşiğinin önerilen yapısı 
3.3. Titreşim Spektroskopisi 

Komplekslerin titreşim spektroskopisi, orta İR bölgesinde yapıldı, komplekler ile serbest 
nikotinamit ligantı arasındaki titreşim piklerinde ki değişikliklere odaklandı (Şekil 11, 12). 
Nikotinamit ligantı, hidrojen bağlan yapmak için aktif üç donör bölgeye sahiptir. Bu bölgeler azot 
piridin halkası, birincil amin ve amit grubunun karbonil C=0'dur. Bir amit grubunun karbonil oksijen 
yoluyla metal koordine olduğu, karbonil grubunun gerilme frekansının daha düşük bir değere kayması 
anlaşılır (Paşaoğlu ve ark., 2006). 

3.3.1. O-H ve NH 2 Titreşimleri 

3789 cm 1 , 3662 cm 1 (1), 3790 cm 1 , 3662 cm 1 (2) ve 3791 cm 1 , 3614 cm 1 (3) de gözlenen 
bantlar su ve akua moleküllerinin OH gerilme titreşimlerinden kaynaklanmaktadır. Tablo 6'da 
görüldüğü gibi, D a s(NH 2 ) ve n s (NH 2 ) titreşim pikleri, orta kuvvette hidrojen bağı nedeniyle yüksek 
frekans bölgesine doğru kayar. Serbest na o as (NH 2 ) ve d s (NH 2 ), 3368-3163 cm 1 aralığında, şiddetli 
pikler olarak görünür (Bayan ve ark., 2003). Bu titreşim pikleri, 1 için 3362 cm 1 ve 3210 cm ''de, 2 
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için 3365 cm 1 ve 3201 cm 1 de, 3 için 3387 cm 1 ve 3206 cm 1 da gözlenir. Kompleks oluşum 
durumunda titreşim değerlerinin kaydığı görülmektedir. Komplekslerin spektrumundaki bu kaymalar 
metal-ligant koordinasyonu veya hidrojen bağlanması nedeniyle olduğu söylenebilir. 



Şekil 11: (a) Kompleks 1, (b) Kompleks 2 ve (c) Kompleks 3’ün FT-IR spektrumları 



Şekil 12: Nikotinamit ligantının FT-IR spektrumu 
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Tablo 6: Kompleks 1, 2 ve 3’ün karakteristik titreşim pikleri ve literatür değeleri 


Titreşimler 

Na a 

1 

2 

3 

Cu-Na b 

Cu- 

Na c 

Cu-S0 4 d 

u(OH) 

- 

3789,3662 

3790,3662 

3791,3614 


- 

3596,3572 

U as (NH 2 ) 

3368 

3362 

3365 

3387 

3403 

3421 

- 

U S (NH 2 ) 

3163 

3210 

3201 

3206 

3158 

3260 

- 

u(CH) 

3060 

3075,2981,2972,2901 

3075,2987,2971,2902 

3092,2983,2902 

3067 

- 

- 

u(C=0) 

1697,1679 

1725,1664 

1720,1673 

1699,1676 

1708,1665 

1660 

- 

5(OH) 

- 

1635 

1665 

1653 

- 

- 

- 

8(NH 2 ) 

1618 

1615 

1618 

1617 

1622 

1625 

- 

u(C=C)+ 

u(C=N) 

1592,1573 

1497,1568 

1593,1570 

1593,1566 

1604,1578 

1586 

- 

u(C- 

C)+8(C-H) 

1484 

1497 

1492 

1492 

1481 

“ 

- 

o(ring) 

1423 

1447 

1430 

1432 

1436 

- 

- 

u(C-N)amide 

1395 

1408 

1408,1393 

1401 

1378 

1399 

- 

u(ring) 

1339 

1328 

1334 

1339,1315 

1331 

- 

- 

8(CH) 

1254 

1249 

1253 

1257 

1247 

- 

- 

u(ring) 

1230 

1226 

1232 

1229 

1230 

- 

- 

u(C-C) 

1201 

- 

1207 

1207 

1207 

- 

- 

8(NH 2 ) 

1153 

- 

1156 

1176 

1157 

1119 

- 

u(C-C) 

1123 

1104 

- 

1118 

1128 

- 

- 

8(CH) 

1090 

1072 

1076 

1085 

1084 

- 

- 

u(S-O) 

- 

1060 

1067,1058 

1064,1049 

- 

- 

1070 

Ring 

breth. 

1028 

1051 

1033 

1030 

1061 

- 

- 

u(ring) 

995 

- 

981 

981 

989 

- 

- 

y(CH) 

970,936 

965,942 

965,938 

979,936 

951,935 

- 

- 

y(OH) 

- 

895 

892 

894 

- 

- 

- 

Y(CH) 

829,778 

827,768 

821,772 

839,772 

820,775 

- 

- 

8(ring) 

702 

698 

700 

700 

727 

- 

- 

8(S-0) 

- 

668 

663 

671 

- 

- 

600 

w(NH 2 ) 

644 

643 

643 

653 

658 

- 

- 

8(ring) 

622 

- 

634 

631 

630 

641 

- 

8(0=CN) 

602 

604 

603 

610 

604 

- 

- 

y(C-H) 

510 

505 

505 

511 

548 

- 

- 

u(M-O) 

- 

481 

475 

490 

- 

- 

- 

u(M-N) 

- 

458 

464 

459 

- 

- 

- 

y(ring) 

433 

436 

437 

435 

443 

436 

- 

y(ring) 

411 

412 

413 

421 

412 

- 

- 


“(Paşaoğlu ve ark., 2006), h (Bayarı ve ark., 2003), c (Parajön-Costaa ve ark., 2002), d (Secco, 1988) 


3.3.2. C-H, C-C ve C-N Titreşimleri 

Piridin C-H gerilme titreşimi, genellikle C-H gerilme titreşiminin karakteristik bölgesi olan 
3100-3000 cm 1 aralığında ortaya çıkar (Stuart, 2004). Buna göre C-H simetrik gerilme titreşimleri, 
sırasıyla kompleks l'de 3075-2901 cm 1 aralığında, kompleks 2’de 3075-2902 cm- 1 aralığında ve 
kompleks 3’ de 3092-2902 cm 1 aralığında gözlenmiştir, serbest na ligantmm FT-IR spektrumunda ise 
3060 cm 1 de gözlenir. Bu mod, literatür tarafından desteklenmektedir (Kaştaş ve ark., 2012). C-H 
düzlemde bükme atamaları 1000-1300 cm 1 aralığında görülür (Sundaraganesan ve ark., 2007). 
Düzlem içi C-H bükülme titreşimi, 1249 crrC'dc (1), 1253 cm 1 (2) ve 1257 cm 1 (3) de, serbest na için 
ise 1254 cm ''de görünür. Bu titreşimde gözlemlenen fark, metale koordine olmadığından veya 
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hidrojen bağı yapmadığından çok küçüktür. C-H düzlem dışı bükülme atamaları, 1000-500 cm 1 
bölgede gerçekleşir (Stuart, 2004). Aromatik CH düzlem-dışı bükme bantları, kompleksler için detaylı 
olarak Tablo 6’da verilmektedir. C-C germe modları için soğurma bantları 1650-1200 cm 1 aralığında 
meydana gelir ve C-N germe titreşimi, aromatik bileşikler için genellikle 1400-1200 cm 1 bölgesinde 
bulunur (Stuart, 2004). Piridin halkaları için u(C=C)+u(C=N) bantları, 1 için 1595 cm 1 ve 1568 cm 
''de, 2 için 1593 cm' 1 , 1573 cm 1 de ve 3 için 1593 cm" 1 , 1566 cm" 1 ‘dc bulunur. Piridin halkalarındaki 
C-C ve C-N gerilme titreşimlerinde küçük değişiklikler görülmektedir (Tyagi ve ark., 2002). 

3.3.3. S-O Titreşimleri 

SO 4 2 iyonlarının S-0 germe titreşimleri genellikle 1130-1080 cm 1 bölgesinde görülür (Secco, 
1988). Kompleks l'de, S-0 germe titreşimleri 1060 cm ''de, kompleks 2’de 1067 cm' 1 , 1058 cm 1 de 
ve kompleks 3’de 1064 cm 1 , 1049 cm 1 de görünür, bu değerler literatür ile uyumludur (Nakamoto, 
2009). Toz kristal olan 3 kompleksinin yapısının 1 ve 2 kompleksleri ile aynı olduğunu ispatlamak için 
özellikle S-0 germe ve bükülme titreşimlerini gözlemlemek önemlidir. SO 4 2 " iyonları için, S-O'nun 
bükülmesine bağlı olarak ortaya çıkan pikler literatürde 680-610 cm ''de aralığındadır (Stuart, 2004). 
ve komplekslerin İR spektrumlarmda 663-671 cm 1 aralığında ortaya çıkmaktadır. 

3.3.4. C=0 Titreşimleri 

Serbest nikotinamitin karbonil u(C=0) titreşimiyle ilgili 1697 cm"' ve 1679 cm ''de bantlar 
görülür. Komplekslerde ise 1725 cm ', 1664 cm 1 (1), 1720 cm ', 1673 cm 1 (2) ve 1699 cm" 1 , 1676 cm 
1 (3) de ortaya çıkar. Buna göre, kompleksler ve serbest na ligantma ait spektrumlar arasındaki 
kaymalar, C=0 çift bağ karakterinin zayıflamasına neden olan orta kuvvetli hidrojen bağından 
kaynaklandığı söylenebilir. 

3.4. Elektronik Özellikler 

Sulu çözeltide alman UV spektrumlarmda komplekslerin, 509 nm'de merkezlenmiş bant 
Co(II) metalinin (1), 713 nm’de merkezlenmiş bant ise Ni(ll) metalinin (3) d-d geçişine karşılık 
gelmektedir. Zn(II) metalinin (2) elektronik spektrumunda d-d geçişi gözlenmez. Çünkü çinko metali 
d 10 konfıgürasyonuna sahip olduğundan spin ve orbital yasaklıdır. Oktahedral geometriye sahip 
kompleksler için spin izinli olan üç geçiş beklenmektedir. 4 Tı g (F)—» 4 T 2g (752 nm), 4 T| 2 (F)—> 4 A 2 o(F) 
(361 nm) ve 4 T lg (F)-» 4 T lg (P) (490 nm) Co(ll) için, 3 A 2g -> 3 T 2g (İ020 nm), 3 A 2g -> 3 T lg (F) (671 nm) ve 
3 A 2g —> 3 Tı g (P) (450 nm) Ni(ll) için izinli geçişlerdir (Acuna-Cueva ve ark., 2003; Rogan ve ark., 
2000). Oktahedral Co(II) kompleksi (1) için karakteristik olan 4 Tı g (F)—> 4 Tı g (P) en yüksek enerji geçişi 
509 nm de ortaya çıkar. Oktahedral Ni(II) kompleksi (3) için ise karakteristik olan 3 A 2g —> 3 Tı g (F) enerji 
geçişi 780 nm de 3 A 2g —> 3 Tı g (P) enerji geçişi ise 389 nm de ortaya çıkar. X-ışmı kırınımından da 
görüldüğü gibi, bu geniş soğurma bandı oktahedral geometrinin varlığını göstermektedir. 350 nm'nin 
altındaki absorbsiyon bantları, na ligantlarm ve SO 4 2 " iyonlarının ligantlar arası geçişlerinden 
kaynaklanmaktadır. Bu bantlar, ti— >7t* ve n— >n* ligantlar arası geçiş nedeniyle, 190-300 nm aralığında 
geçişler sergilerler (Şekil 13). 
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Şekil 13: Komplekslerin UV-Vis spektrumları 
3.5. Termogravimetrik Analiz 

Komplekslerin termal davranışı, her birinde üç adımda ağırlık kaybı ile gerçekleşir (Şekil 14). 
İlk ağırlık kaybı iki mol sülfat anyonunun komplekslerden uzaklaşmasıyla gerçekleşir. Kompleks l’de 
%24.76 (hesaplanan: %24.94), kompleks 2’de %24.69 (hesaplanan:%24.27) ve kompleks 3’de %24.97 
(hesaplanan: %24.68) kadar kütle kaybı meydana gelmiştir. Tüm komplekslerde bu ayrışma hemen 
hemen aynı sıcaklık aralığına denk gelmektedir (54-156 °C (1), 45-159 °C (2) ve 46-158 °C (3). Tüm 
ayrışmalar DTGmaks değerleri ile detaylı olarak Tablo 7’de verilmektedir. Sonuç ürünü her komplekste 
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M(II) 2 0 2 (M(II)=Co(II) (1), Zn(II) (2) ve Ni(II) (3)) olarak bulunmaktadır ve sırasıyla % 19.49 
(hesap:%19.94), %21.06 (hesap:%20.62) ve %19.72 (hesap:%19.63)Tik kütle kalmıştır. 



Şekil 14: Komplekslerin TG ve DTG eğrileri 
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Tablo 7: 1, 2 ve 3 komplekslerinin azot atmosferinde bozunmalarından elde edilen termoanalitik 

veriler 


c fl 

0J 

"a 

Sıcaklık 

Aralığı 

(°C) 

DTGmaks 

Ayrılan grup 

Kütle Kaybı 

(%) 

Toplam Kütle 
Kaybı (%) 

Kalan 

s 

© 

* 

(+) 

Den. 

Teo. 

Den. 

Teo. 

Madde 


54-156 

109 

S0 4 2 - 

24.94 

24.76 




1 

156-397 

322,368 

12 xH 2 0 

28.03 

28.81 





564-988 

564 

na 

27.54 

26.49 

80.51 

80.06 

C02O2 


45-159 

118 

S0 4 2 - 

24.27 

24.69 




2 

159-381 

352 

12 xH 2 0 

27.58 

28.48 





381-690 

642 

na 

27.09 

26.21 

78.94 

79.38 

ZmCE 


46-158 

113 

S0 4 2 ' 

24.68 

24.97 




3 

158-456 

330 

12 xH 2 0 

28.04 

28.57 





456-685 

526 

na 

27.56 

26.83 

80.28 

80.37 

Nİ2O2 


4. SONUÇLAR 

Bu çalışmada, nikotinamit içeren yeni [M(na) 2 (H 20 ) 4 ] 2 + .[Cu(H 20 ) 6 ] 2 + . 2 [(S 04 ) 2 '] (M: Co(II) 
(1), Zn(II) (2) ve Ni(II) (3)) kompleksleri sentezlendi. 1 ve 2 kompleksleri tek kıistal olarak elde 
edilirken, 3 kompleksi toz kristal olarak elde edildi. Buna bağlı olarak 1 ve 2 komplekslerinin tek 
kristal X-ışmı analizi yapıldı. Bu kristaller P2ı/c sentrosimetrik uzay gruplarında kristalleştiği görüldü. 
Yapısal çalışmalarda, [MÇıaÇ/EbOÇ] 2 " 1 ", [Cu(H02)] 2+ katyonlarının ve [SO 4] 2 iyonlarının hidrojen 
bağları ile birbirine bağlanarak etkileşime girdiği vurgulamıştır. Bu etkileşimler supramoleküler 
mimarinin belirlenmesinde oldukça önemlidir. Toz kıistal olarak elde edilen 3 kompleksi, yapısı 
aydınlatılan diğer komplekslerle elementel analiz sonuçları karşılaştırılarak öngörülen yapısı ortaya 
çıkarılmıştır. Aynı zamanda 3 kompleksinin yapısının doğruluğunu kanıtlamak amacıyla FT-IR, UV- 
Vis spektroskopisi ve Termal analiz sonuçları karşılaştınlmıştır. Tüm komplekslerin FT-IR 
spektrumları serbest nikotinamit ligant ile karşılaştırıldığında, hidrojen bağı ile bağlanan fonksiyonel 
grupların titreşim frekanslarının aşağı veya yukarı kaymalar olduğu görülmüştür. Komplekslerin UV- 
Vis spektrumlarmda 200-350 nm aralığında meydana gelen yüksek enerjili it—»it* ve n—»ît* geçişlerine 
ait pikler ve yük aktarım geçişleri gözlenirken, görünür bölgede kompleks 1 ve 2’de d-d geçişleri 
gözlenmektedir. Kompleks 2 ise spin ve yörünge geçiş yasaklı olduğundan hiçbir pik gözlenememiştir. 

Komplekslerin kristalografik verileri http://www.ccdc.cam.ac.uk/ adresine depozit edildi. 
CCDC numaraları 1566694 (1) ve 1888931 (2) olarak alınmıştır. 
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